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Vorrichtungen und Folie sowie Verfahren fur die Behandlung von Substanzen 

Erne als Reaktionskammer (1) ausgebildete Vorrichtung 55^ 56, 13^ 

zur Behandlung einer Substanz, vorzugsweise nach ei- 
nem "Hanging Drop"-Dampfdiffusionsverfahren, umfasst 
ein Gefaft (2), eine erne Offnung des Gefaftes abschlie- 
ftende Folfe (4), an weicher die zu behandelnde Substanz 
angeordnet wird, und zur Aufnahme der Substanz ein 
Substanztrager (5), der an einer in das Innere der Reakti- 
onskammer (1) weisenden Flache der Folie (4) befestigt 
ist. Bei einem hierfur geeigneten Verfahren wird ein Sub- 
stanztrager vorgesehen und die zu behandelnde Sub- 
stanz auf diesen Substanztrager appiiziert. Eine Vorrich- 
tung zum Zufuhren einer eine Substanz tragenden Folie 
(4) an eine 6ffnung eines GefaRes (2) von mindestens ei- 
ner zur Behandlung der Substanz bestimmten Reaktions- 
kammer (1), umfasst einen Folientrager (11) mit Folien- 
aufnehmern (15, 15b) zum Aufnehmen der Folie (4), eine 
Substanztrager-Zufuhreinrichtung (12) mit mindestens ei- 
nem Substanztrager- Depot (23), das zur Aufnahme von 
mindestens einem Substanztrager (5) bestimmt ist, und 
eine Verstelleinrichtung (25a, 25b, 26a, 26b, 27, 28) zum 
Verstellen der Substanztrager-Zufuhreinrichtung (12) re- 
lativzum Folientrager (11) in eine Uberlagerungsposition 
(P1), in weicher die Substanztrager-Zufuhreinrichtung 
(12) und der Folientrager (11) derart ubereinander ange- 
ordnet sind, dass die vom Folientrager (11) aufgenomme- 
ne Folie (4) uber dem mindestens einen im Substanztra- 
ger-Depot (23) enthaltenen Substanztrager (5) angeord- 
net ist. Ein hierfur geeignetes .... 
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Beschreibung 

Die vorliegende Erfindung betrifft eine mindestens eine 
Reaktionskammer aufweisende Anordnung oder Vorrich- 
tung zur Behandlung einer Substanz nach dem Oberbegriff 5 
des Patentanspruchs 1 oder 34 sowie eine Folie flir eine der- 
artige Anordnung oder Vorrichtung. Ferner betrifft die Er- 
findung ein Verfahren zum Anordnen yon Substanzen in der 
mindestens einen Reaktionskammer. Weiterhin betrifft die 
Erfindung eine Vorrichtung zum Zufuhren einer die Sub- 10 
stanzen tragenden Folie zur Reaktionskammer nach dem 
Oberbegriff des Patentanspruchs 12 sowie ein diesbeziigli- 
ches Verfahren. AuBerdem betrifft die Erfindung eine Vor- 
richtung zum Befullen von Depots fur Substanztrager oder 
andere platten- oder plattchenformige Gegenstande. 15 

Die erfindungsgemaBen Anordnungen und Vorrichtungen 
und die hierfur vorgesehene erfindungsgemaBe Folie und 
die diesbezuglichen Verfahren sind insbesondere fur die An- 
wendung im Zusammenhang mit der Behandlung von Sub- 
stanzen nach dem sogenannten "Hanging Drop"-Dampfdif- 20 
fusions verfahren vorgesehen. 

Bei dem bekannten "Hanging Drop"-Dampfdiftusions- 
verfahren handelt es sich um ein Verfahren, das bevorzugt 
zur Kristallisation von biologischen Makromolekiilen wie 
z. B. von Proteinen und Nukleinsauren verwendet wird. Da- 25 
bei wird in einer Reaktionskammer, die ein Fallungsmittel 
als Reservoirlosung enthalt, ein hochkonzentrierter Tropfen 
einer zu kristallisierenden Substanz an der Unterseite einer 
Folie oder einer Glasplatte angebracht, mit der eine obere 
Offnung der Reaktionskammer verschlossen wird. Infolge 30 
einer Adhasionskraft hangt der Tropfen an seiner Tragerfla- 
che, was in der Fachliteratur als "Hanging Drop" bezeichnet 
-wird. 

Der applizierte Tropfen des jeweiligen Kristallisations an- 
satzes enthalt nicht nur eine Probe der das Kristallisations- 35 
gut bildenden fliissigen Substanz, die in der Reaktionskam- 
mer auskristallisieren soil, sondern zur Verdiinnung dieser 
Substanz auch etwas Reservoirlosung, die als Fallungsmittel 
in der Reaktionskammer vorhanden ist und darin einen be- 
stimmten Pegelstand bildet. Da der jeweilige Tropfen das 40 
Kristallisationsgut und etwas Reservoirlosung enthalt, ist er 
geringer konzentriert als das Fallungsmittel. Durch Dampf- 
diffusion innerhalb der abgeschlossenen Reaktionskammer 
entzieht nun das hoher konzentrierte Fallungsmittel, wel- 
ches die Reservoirlosung bildet, dem hangenden Tropfen 45 
allmahlich Losungsmittei, z. B. Wasser, wodurch die Sub- 
stanz im Tropfen hoherkonzentriert und dadurch eine Kri- 
stallisation im Tropfen bewirkt wird. 

Ein nach dem Stand der Technik gangiges Verfahren zur 
Durchfuhrung von Kristallisationsexperirnenten unter An- 50 
wendung des Dampfdiffusions-Verfahrens besteht darin, 
dass ein oder mehrere Kristallisationsansatze in Tropfen- 
formjeweils auf Glasplattchen appliziert werden, deren Ab- 
messungen mit der Formgebung der Offnung der jeweils 
verwendeten Reaktionskammern ubereinstimmen. Die 55 
Glasplattchen werden so auf die Offnung der jeweiligen Re- 
aktionskammer gelegt, dass die Seite der Glasplattchen, auf 
die der jeweilige Kristallisations ansatz in Tropfenform app- 
liziert wurde, in das Innere der Reaktionskammer weist. Der 
Zwischenraum zwischen dem Rand des GefaBes der jeweili- 60 
gen Reaktionskammer und dem darauf aufgelegten Glas- 
plattchen wird mittels Ol, Fett oder dergleichen abgedichtet, 
was fur jeden einzelnen Kristallisationsansatz von Hand er- 
folgt und somit zeitraubend und umstandlich ist. 

Dieses bekannte Verfahren ist deshalb vor allem bei Rei- 65 
henuntersuchungen nur unter groBem Zeit- und Kostenauf- 
wand durchzufuhren und weist daruber hinaus den Nachteil 
auf, dass nach Auflegen des Giasplattchens auf die Offnung 



der zugehorigen Reaktionskammer kein weiteres Fallungs- 
mittel in die Reaktionskammer eingefuhrt werden kann, 
ohne dass das jeweilige Glasplattchen wieder angehoben 
und alsdann zur erneuten Abdichtung zwischen dem Glas- 
plattchen und dem Rand der Offnung der Reaktionskammer 
wiederum Ol, Fett oder dergleichen zugefuhrt werden muss. 

In "Journal of Crystal Growth", 122 (1992), North Hol- 
land, Seiten 181-185, wurde eine Technik zur Behandlung 
makromolekularer Substanzen nach der Methode der "Han- 
ging Drop"-Dampfdiffusion vorgeschlagen, bei welcher 
mehrere nebeneinander angeordnete Reaktionskammern 
mittels einer einzigen Klebefolie verschlossen werden, auf 
deren zum Inneren der Reaktionskammern gerichteten Fla- 
che, die uber ihren gesamten Bereich mit einer Klebstoff- 
schicht beschichtet ist, jeweils Tropfen von Substanzproben 
appliziert werden, bevor die Folie auf die Reaktionskam- 
mern aufgebracht wird. In dieser Veroffentlichung ist eine 
Manipulationsvorrichtung beschrieben, bei welcher die 
klebstoffbeschichtete Folie auf einem Schwenkrahmen auf- 
gespannt wird und in ihren auBeren Abmessungen so gestal- 
tet ist, dass sie die Offnungen der mehreren nebeneinander 
angeordneten Reaktionskammern gleichzeitig abdecken und 
verschlieBen kann. Nach dem Aufspannen der Folie auf den 
Schwenkrahmen werden in einer ersten Schwenkposition 
des Schwenkrahmens auf der nach oben gerichteten, mit der 
Klebstoffschicht versehenen Fiache der Folie an einer Viel- 
zahl von Rasterpunkten, die mit der zeilen- und spaltenwei- 
sen Anordnung der Vielzahl von Reaktionskammern korre- 
spondieren, Tropfen von Substanzproben appliziert. Darauf- 
hin wird der Schwenkrahmen um ca. 180° in eine zweite 
Schwenkposition geklappt, in welcher die am Schwenkrah- 
men aufgespannte Folie mit der nunmehr nach unten gerich- 
teten Klebstoffschicht auf die entsprechend positionierten 
Reaktionskammern abgesenkt wird, so dass die Offnungen 
aller Reaktionskammern mit der Folie praktisch gleichzeitig 
verschlossen werden und die darauf applizierten Tropfen der 
Substanzproben in den Reaktionskammern jeweils "Han- 
ging Drops" bilden. Bei diesem Verfahren werden die zu kri- 
stallisierenden Substanzproben jeweils direkt auf den Kle- 
ber der Klebstoffschicht der Folie aufgebracht. 

Eine ahnliche Technik ist in "J. Appl. Cry St.", 25 (1992), 
Seiten 324-325, beschrieben. 

Die dort beschriebenen Verfahren weisen den Nachteil 
auf, dass zwischen den zu kristallisierenden Substanzproben 
und dem Klebstoff der Klebefolie undefinierte Wechselwir- 
kungen auftreten konnen, die das Untersuchungsergebnis 
verfalschen konnen. Dies ist insbesondere dann nachteilig, 
wenn hochreine Proteine oder Nukleinsauren als zu kristal- 
lisierende Substanzen verwendet werden, zumal deren Her- 
stellung sehr zeit- und kostenaufwendig ist. 

Daruber hinaus kann das Aufbringen der zu testenden 
Substanzproben direkt auf eine gewohnliche, mit Klebstoff 
beschichtete Folie einen weiteren Nachteil dergestalt nach 
sich Ziehen, dass bei der Untersuchung hochkonzentrierter 
organischer Losungen als Substanzen diese Losungen durch 
die Folie teilweise hindurchdiffundieren konnen, was eben- 
falls zur« Verfaischung von Untersuchungsergebnissen fuh- 
ren kann. 

Der Erfindung liegt die Aufgabe zugrunde, unter Vermei- 
dung der Nachteile des obigen Standes der Technik Anord- 
nungen, Vorrichtungen und Verfahren der eingangs genann- 
ten Art zur Behandlung von Substanzen und zum Zufuhren 
einer eine Substanz tragenden Folie zur Reaktionskammer 
sowie auch eine Folie zu schaffen, die bei einfacher Gestal- 
tung und Ausfuhrbarkeit bzw. Handhabung die Erzielung 
nichtverfalschter Untersuchungsergebnisse ermoglichen. 
Ferner liegt der Erfindung die Aufgabe zugrunde, eine einfa- 
che Vorrichtung zur Befullung von Substanztrager-Depots 
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oder auch von Magazinen fur andere plattchenformige Ge- 
genstande zu schaffen. 

ErfindungsgemaB wird diese Aufgabe mit den kennzeich- 
nenden Merkmalen der Patentanspriiche 1 bzw. 34 bzw. 10 
bzw. mit den kennzeichnenden Merkmalen des Patentan- 5 
spruchs 12 bzw. mit den Merkmalen des Patentanspruchs 23 
bzw. mit den Merkmalen des Patentanspruchs 35 bzw. mit 
den Merkmalen des Patentanspruchs 30 gelost. 

Weiterbildungen der Erfindung ergeben sich aus den die- 
sen Anspruchen jeweils nachgeordneten Unteranspriichen. 10 

Die mit der Erfindung erzieibaren Vorteile bestehen ins- 
besondere darin, dass der Zeit- und Kostenaufwand im Zu- 
sammenhang mit der Behandlung von Substanzen insbeson- 
dere nach der Methode der Dampfdiffusion vergleichsweise 
gering wird, trotzdem aber eine Verbesserung in den Unter- 15 
suchungsergebnissen erzielt werden kann. Unerwiinschte 
Wechselwirkungen zwischen Substanzproben und Kleb- 
stoffschichten werden vermieden. Die Handhabung der 
hierbei eingesetzten Apparatur oder Apparaturen und der 
verwendeten Folie ist vergleichsweise einfach. 20 

Im folgenden werden bevorzugte Ausfuhrungsbeispiele 
der vorliegenden Erfindung unter Bezugnahme auf die bei- 
liegenden Zeichnungen naher beschrieben. 

In den Zeichnungen zeigen 

Fig. 1 eine Ausfuhrungsform einer Reaktionskammer ge- 25 
maB der vorliegenden Erfindung im Schnitt; 

Fig, 2 ein Ausfuhrungsbeispiel einer erfindungsgemaBen 
Manipulationsvorrichtung in einem bestimmten Betriebszu- 
stand; 

Fig. 3 den Gegenstand von Fig. 2 im Schnitt entlang der 30 
SchnittHnie A-A' in Fig, 2; 

Fig. 4 den Gegenstand von Fig. 2 in einem weiteren Be- 
triebszustand; 

Fig. 5 einen Teil der in der Vorrichtung nach Fig. 2 bis 4 
enthaltenen Substanztrager-Zufuhreinrichtung im Schnitt 35 
entlang der Schnittlinie B-B' in Fig. 3; 

Fig. 6 eine Fiihrungsleiste des Gegenstandes von Fig. 5; 

Fig. 7 den Gegenstand von Fig. 5 im Schnitt endang der 
Linie C-C in Fig. 5; 

Fig. 8 ein Teil des Gegenstandes von Fig. 7 in vergroBer- 40 
ter Darstellung; 

Fig. 9 ein Ausfuhrungsbeispiel einer erfindungsgemaBen 
Vorrichtung zum Befullen von in der Vorrichtung gemaB 
Fig. 2 bis 8 enthaltenen Substanztragerdepots mit Substanz- 
tragern im Langsschnitt; 45 

Fig. 10 ein Teil des Gegenstandes von Fig. 9 in vergroBer- 
ter Darstellung in der Ansicht; 

Fig. 11 den Gegenstand von Fig. 10 in Seitenansicht; 

Fig. 12 eine erfindungsgemaBe Folie zum gleichzeitigen 
Abdecken und VerschlieBen mehrerer Reaktionskammern in 50 
perspektivischer Darstellung mit Blick von unten auf eine 
mit Klebstoffringen beschichtete Flache der Folie sowie 
eine separat in "exploided view" dargestellte Schutzfolie fur 
diese Flache; und 

Fig. 13 eine Anordnung mit mehreren Reaktionskam- 55 
mem und mit einer hierauf angeordneten gemeinsamen Ab- 
deckfolie gemaB Fig. 12, auf welche nach Abziehen der 
Schutzfolie Tropfen von Substanzproben appliziert sind, in 
perspektivischer Darstellung, wobei zur besseren Veran- 
schaulichung die Abdeckfolie an einer Ecke derselben teil- 60 
weise abgehoben ist. 

Die einzelnen Anordnungen und Vorrichtungen gemaB 
der Erfindung, eine erfindungsgemaBe Folie zum Abschlie- 
Ben mehrerer Reaktionskammern einer Reaktionskammer- 
anordnung und die hierbei zur Anwendung gelangenden er- 65 
findungsgemaBen Verfahren werden im folgenden naher be- 
schrieben. 



Behandlungsvorrichtung 

Zunachst wird anhand von Fig. 1 eine bevorzugte Aus- 
fuhrungsform einer als Reaktionskammer ausgebildeten er- 
findungsgemaBen Anordnung oder \forrichtung fur die Be- 
handlung einer Substanz beschrieben. Diese Vorrichtung 
wird nachfolgend auch Behandlungsvorrichtung genannt. 
Die Behandlungsvorrichtung ist vorzugsweise fiir eine Be- 
handlung einer Substanz nach einem "Hanging Drop"- 
DampfdifTusionsverfahren bestimmt, kann jedoch auch fur 
die Behandlung von Substanzen in einer Reaktionskammer 
nach anderen Verfahren Anwendung finden. 

Fig. 1 zeigt ein Ausfuhrungsbeispiel einer einzelnen als 
Reaktionskammer 1 ausgebildeten Behandlungsvorrich- 
tung, wobei diese Reaktionskammer zusammen mit gleich- 
artigen weiteren Reaktionskammern beispielsweise in Form 
eines in Fig. 1 nicht naher dargestellten zweidimensionalen 
Rasters angeordnet sein kann, vorzugsweise in der in Fig. 4 
und in Fig. 13 mit dem Bezugszeichen I bezeichneten An- 
ordnung von 24 unter sich gleichen oder gleichartigen Reak- 
tionskammem, die zusammen mit dazwischen angeordneten 
Verbindungsstegen vorzugsweise einstiickig aus transparen- 
tem Kunststoff gefertigt sein konnen. Von der Vielzahl von 
unter sich gleichartigen Reaktionskammern zeigt Fig. 1 le- 
diglich eine Reaktionskammer 1 und eine neben ihr ange- 
ordnete gleichartige Reaktionskammer la mit einem dazwi- 
schen angeordneten Verbindungssteg 8. 

Die in Fig. 1 gezeigte Reaktionskammer 1 umfasst ein in 
der Darstellung von Fig. 1 nach oben offenes, ganz oder zu- 
mindest am Boden transparentes GefaB 2, wobei der eine 
OfThung bildende obere Rand 3 dieses GefaBes 2 einen Vor- 
sprung bildet, welcher uber die Ebene von Verbindungsste- 
gen 8, die von der Reaktionskammer 1 radial abstehen, nach 
oben hinausragt. Zum VerschlieBen dieser Offhung dient 
eine die Offhung des GefaBes 2 abdeckende und uber diese 
Offnung hinausreichende Folie 4, die vorzugsweise nur auf 
dem oberen Rand 3 der Reaktionskammer 1 aufliegt, nicht 
aber auf den von der Reaktionskammer 1 abstehenden Ver- 
bindungsstegen 8, damit die Folie nach der Beendigung des 
in der Reaktionskammer ablaufenden Behandlungsvorgan- 
ges von der Reaktionskammer 1 leicht abgeldst werden 
kann. 

Zur dichten, vorzugsweise luftdichten Verbindung zwi- 
schen der Folie 4 und dem oberen Rand 3 des GefaBes 2 der 
Reaktionskammer 1 dient ein Klebstoff, mit der die zum In- 
neren der Reaktionskammer 1 weisende Flache der Folie 4 
vollstandig beschichtet ist, so dass die Folie 4 in diesem Fall 
eine Klebefolie bildet. Somit kann die Reaktionskammer 1 
auf einfache Art und Weise dicht verschlossen werden, in- 
dem die Folie 4 mit der Klebstoffschicht auf den Rand 3 des 
GefaBes 2 der Reaktionskammer 1 von einer Bedienungs- 
person beispielsweise manuell aufgelegt wird und dort an- 
haftet, was durch leichtes Andrucken der Folie durch die 
Bedienungsperson beim Auflegen der Folie noch unterstiitzt 
werden kann. 

Die am Rand 3 des GefaBes 2 der Reaktionskammer 1 an- 
liegende Seite der Folie 4 kann in einer Variante der oben 
beschriebenen Ausfuhrungsform anstatt vollstandig auch 
nur partiell, vorzugsweise in Form eines Ringmusters, mit 
Klebstoff beschichtet sein derart, dass zumindest in einem 
Flachenbereich der Folie, der auf dem Rand 3 des GefaBes 2 
zum Aufliegen kommt, Klebstoff zur Abdichtung zwischen 
dem Rand 3 und der Folie 4 vorhanden ist, wie dies auch bei 
der weiter unten anhand von Fig. 12 und 13 naher beschrie- 
benen Ausfuhrungsform der Fall ist. 

GemaB einer weiteren Variante ist es auch moglich, eine 
Folie ganz ohne Klebstoffschicht zu verwenden und vor 
dem Aufbringen der Folie 4 auf den Rand 3 des GefaBes 2 
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diesen Rand mit einem Klebstoff zu versehen und dadurch 
ein dichtes VerschlieBen der Reaktionskammer 1 gegen die 
umgebende Atmosphare zu erreichen. 

Anstelle einer gegenuber der Flache der Verbindungs- 
stege 8 erhabenen Ausbildung des oberen Randes 3 des Ge- 
faBes 2 der Reaktionskammer 1 kann der Rand 3 auch plan 
ausgebildet sein, so dass er mit der oberen Flache der Stege 
8 bundig abschlieBt. Dann liegt die den GefaBrand 3 der Re- 
aktionskammer 1 ubergreifende Folie 4 auch an den Verbin- 
dungsstegen 8 an. Damit wird eine groBflachige Haftung der 
Folie an der Reaktionskammer und ihren Verbindungsstegen 
erreicht. 

Die das GefaB 2 der Reakuonskammer 1 abdeckende Fo- 
lie 4 tragt auf der zum Inneren der Reaktionskammer 1 wei- 
senden Flache einen Substanztrager 5, der die Form eines 
Plattchens aufweist und an der in der Darstellung gemaB 
Fig, 1 unteren Flache der Folie 4 gehaltert ist. Bei Verwen- 
dung der Reakuonskammer 1 zur Durchfuhrung eines Kri- 
stallisationsvorganges nach dem "Hanging Drop"-Dampf- 
difrusionsverfahren bildet der plattchenformige Substanz- 
trager 5 eine Flache, an welcher die Kristallisation der zu 
untersuchenden Substanz stattfindet. In Fig. 1 ist ein an dem 
Substanztrager 5 hangender Tropfen ("Hanging Drop") ei- 
ner Substanzprobe schematisch dargestellt und mit der Be- 
zugszahl 6 bezeichnet. 

Vorzugsweise ist der Substanztrager 5 an der Folie 4 
durch Ankleben an die Folie gehaltert. Ist die Folie 4 in der 
oben beschriebenen Weise als Klebefolie mit einer iiber die 
gesamte Folienflache sich erstreckenden Klebstoffschicht 
ausgebildet, so dient die zum Befestigen der Folie 4 am 
Rand 3 des GefaBes 2 dienende Klebstoffschicht der Folie 4 
auch zum Ankleben des Substanztragers 5 an die Folie. Der 
Substanztrager 5 wird an die Folie 4 angeklebt, bevor die 
Folie 4 mit dem hieran befestigten Substanztrager 5 und mit 
einer auf die freie Oberflache des Substanztragers 5 in Form 
eines Tropfens 6 aufgebrachten Substanz in der in Fig. 1 ge- 
zeigten Anordnungsweise auf den Rand 3 des GefaBes 2 der 
Reaktionskammer aufgelegt und mit dem Rand 3 durch Kle- 
ben verbunden wird. 

Der verwendete Kleber ist dergestalt, dass er einerseits 
eine dichte, vorzugsweise luftdichte Verbindung zwischen 
der Folie 4 und dem Rand 3 des GefaBes 2 schafft, anderer- 
seits aber nach Beendigung eines Vorganges zur Behand- 
lung der irn Tropfen 6 enthaltenen Substanz in der Reakti- 
onskammer 1 ein spateres Abheben der Folie 4 vom Rand 3 
des GefaBes 2 zusammen mit dem an der Folie 4 weiterhin 
haftenden Substanztrager 5 ermoglicht. 

Wird als Folie 4 eine Folie mit nur partiell vorhandener 
Klebstoffschicht oder eine Folie ganz ohne Klebstoffschicht 
verwendet, so wird zum Ankleben des Substanztragers 5 an 
die Folie 4 ein Klebestoff auf die Oberflache des Substanz- 
tragers 5 aufgebracht, mit der er an der Folie anliegen soil. 
In diesem Fall konnen vorzugsweise Substanztrager vorge- 
sehen werden, die schon im vorhinein mit einer Klebstoff- 
schicht versehen sind. Jedoch wird dabei vorzugsweise ein 
Klebstoff verwendet, der eine Klebewirkung zwischen den 
unterschiedlichen Materialien von Folie 4 und Substanztra- 
ger 5 entfaltet, nicht aber zwischen den gleichen Materialien 
zweier beispieisweise in einem Vorratsstapel ubereinander- 
liegender Substanztrager. 

Alternativ kann eine Haftverbindung zwischen Substanz- 
trager 5 und Folie 4 auch ohne Kleber dadurch erreicht wer- 
den, dass der Substanztrager 5 und die Folie 4 entgegenge- 
setzt elektrostatisch aufgeladen werden. Eine derartige Haft- 
verbindung kann insbesondere dann gewahlt werden, wenn 
sie nicht iiber langere Zeit hinweg bestandig sein muss. 

Vorzugsweise besteht der Substanztrager 5 aus einem 
transparenten Material und ist z. B. durch ein Plattchen ge- 



bildet, das vorzugsweise aus Glas oder Kunststoff besteht, 
bevorzugt aus silanisiertem Glas oder einem Kunststoff mit 
ahnlichen Eigenschaften. 

Das GefaB 2 der Reaktionskammer 1 und der Substanz- 
5 trager 5 weisen bei der in Fig. 1 dargestellten Ausfuhrungs- 
form jeweils einen kreisrunden Querschnitt auf, wobei der 
AuBendurchmesser des Substanztragers 5 kleiner ist als die 
lichte Weite der Offnung des GefaBes 2 der Reaktionskam- 
mer 1, so dass der Substanztrager 5 beim Aufbringen der Fo- 
10 lie 4 auf den Rand 3 des GefaBes 2 in das Innere der Reakti- 
onskammer 1 ragen kann, ohne auf dem Rand aufzuliegen. 
Jedoch konnen das GefaB 2 und der Substanztrager 5 der 
Reaktionskammer 1 anstelle einer jeweils kreisrunden Form 
auch eine jeweils ovale oder polygonale Form aufweisen. 
15 Bei Verwendung der Reaktionskammer 1 zum Auskristal- 
lisieren von kristallisationsfahigen Bestandteilen einer Sub- 
stanz nach dem oben beschriebenen "Hanging Drop"- 
Dampfdiffusionsverfahren hangt ein Tropfen 6 dieser Sub- 
stanz aufgrund einer zwischen ihm und dem Substanztrager 
20 5 bestehenden Adhasionskraft an der in das Innere der Reak- 
tionskammer 1 weisenden, in der Darstellung von Fig. 1 un- 
teren Oberflache des Substanztragers 5, wahrend das GefaB 
2 der Reaktionskammer 1 iiber dem Boden etwa his zu ei- 
nem Viertel der maximalen Fullhohe mit einem beispiels- 
25 weise fliissigen Fallungsmittel 7 gefullt ist. 

Wie oben bereits erwahnt wurde, weist der Substanztra- 
ger 5 eine solche GroBe auf, dass zwischen dem Substanz- 
trager 5 und dem Rand 3 des GefaBes 2 der Reaktionskam- 
mer 1 ein durch die Folie 4 verschlossener, etwa ringformi- 
30 ger Zwischenraum bleibt. Durch diesen Zwischenraum kann 
in die durch die Folie 4 verschlossene Reaktionskammer 1 
nachtraglich weiteres Fallungsmittel 7 mittels einer Pipette 
oder Spitze zugefiihrt werden, wobei mit der nadelfbrmigen 
Spitze der Pipette oder Spritze die Folie 4 im Bereich dieses 
35 Zwischenraumes durchstoBen wird. Die nach Entfernen der 
Pipette oder Spritze in der Folie verbleibende DurchstoBoff- 
nung kann nachtraglich mittels eines Klebebandes oder der- 
gleichen wieder verschlossen werden. 

Falls die Substanz, die aus der urspriinglichen, im TVop- 
40 fen 6 enthaltenen Substanz durch die Behandlung, beispieis- 
weise durch einen Dampfdiffusionsvorgang in der Reakti- 
onskammer 1 gewonnen wurde, nach dem Abnehmen der 
Folie 4 mit dem Substanztrager 5 und mit der durch die Be- 
handlung gewonnenen Substanz, beispieisweise einer kri- 
45 stallisierten Substanz, vom GefaB 2 der Reaktionskammer 1 
mittels eines Mikroskops untersucht wird, ist es vorteilhaft, 
dass, wie oben angegeben, der Substanztrager 5 aus einem 
transparenten Material und insbesondere aus einem Glas- 
plattchen besteht. Auch die Folie 2 soli dann vorzugsweise 
50 aus einem transparenten Material bestehen, so dass der Sub- 
stanztrager 5 zur Betrachtung der zu untersuchenden Sub- 
stanz im Tropfen 6 im Mikroskop nicht von der Folie 4 ge- 
lost werden muB. Die iiber den Substanztrager 5 vorstehen- 
den Rander der Folie 4 konnen abgeschnitten und der Ver- 
55 bund aus dem Substanztrager 5 und dem hieran haftenden 
Rest der Folie 4 kann mit der am Substanztrager haftenden, 
aus der Behandlung hervorgegangenen Substanz, ggf. nach 
Umwenden mit nach oben gerichteter Substanz, in die Ob- 
jekthalterung eines Mikroskops eingefuhrt und darin be- 
60 trachtet werden. 

Durch das Aufbringen einer zu testenden Substanz in 
Form eines Tropfens 6 auf den an der Abdeckfolie 5 befe- 
stigten Substanztrager 5 wird eine chemische und/oder an- 
derweitige Wechselwirkung zwischen der Folie 4 oder der 
65 auf die Folie 4 aufgebrachten Klebstoffschicht und der zu te- 
stenden Substanz verhindert, so dass Storungen, die durch 
Aufbringen der Substanz direkt auf die Folie 4 oder deren 
Klebeschicht entstehen konnten, vermieden werden. Dar- 
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liber hinaus wird durch den Substanztrager 5 verhindert, 
dass die hochkonzentrierte, zu testenden Substanz im Trop- 
fen 6 durch die Folie 4 hindurchdifrundiert, was bei einem 
Aufbringen der Substanz direkt auf die Folie 4 in storender 
Weise eintxeten korinte, sofem die Folie nicht so prapariert 5 
ist, dass derartige Diffusionsvorgange nicht stattfinden kon- 
nen. Andererseits verhindert der Substanztrager 5 in der 
oben beschriebenen Ausfuhrung nicht, dass auch nach dem 
VerschlieBen des GefaBes 2 mittels der Folie 4 wei teres Fal- 
lungsmittel 7 mittels einer Pipette oder Spritze in die schon 10 
verschlossene Reaktionskammer 1 eingefuhrt werden kann. 

Mit der erfindungsgemaBen Reaktionskammer kann ein 
Verfahren zur Behandlung einer Substanz in einer Reakti- 
onskammer durchgefuhrt werden, bei dem auf der zum In- 
neren der Reaktionskammer weisenden Flache einer Folie, 15 
mit welcher eine Offhung der Reaktionskammer verschlos- 
sen wird, ein vorzugsweise als Plattchen ausgebildeter Sub- 
stanztrager befestigt und die Substanz in Form eines Trop- 
fens auf diesen Substanztrager appliziert wird, bevor die Fo- 
lie mit dem Substanztrager auf die Offhung der Reaktions- 20 
kammer aufgebracht wird. 

Wie in Fig. 1 mit einer zweiten Reaktionskammer la an- 
gedeutet ist, ist es moglich, eine Vielzahl von erfindungsge- 
maBen Reaktionskammem vorzusehen und durch Stege 8 
miteinander zu verbinden, um eine gemeinsame Block- 25 
Handhabung einer Vielzahl von Reaktionskammem zu er- 
moglichen, wie dies im folgenden noch naher beschrieben 
wird. 

Die Verwendung einer Vielzahl von vorzugsweise raster- 
artig angeordneten Reaktionskammem erlaubt die Durch- 30 
fuhrung von Behandlungsvorgangen der oben beschriebe- 
nen Art mit einer entsprechenden Vielzahl von Substanzpro- 
ben in einem einzigen Arbeitszyklus. 

Nachfolgend werden eine erfindungsgemaBe Manipulati- 
onsvorrichtung zum raschen und zeitsparenden Bestiicken 35 
einer zum gemeins amen VerschlieBen einer Vielzahl von 
vorzugsweise rasterartig angeordneten Reaktionskammem 
1 vorgesehenen, Abdeckfolie 4 entsprechender GroBe mit 
einer der Anzahl der Reaktionskammem 1 entsprechenden 
Anzahl von Substanztragem 5 aus einer entsprechenden An- 40 
zahl von Substanztrager-Depots 23 und zum Applizieren der 
Substanzproben auf diese Substanztrager sowie eine erfin- 
dungsgemaBe Vorrichtung zum raschen und zeitsparenden 
Befullen der Substanztrager-Depots 23 mit plattchenformi- 
gen Substanztragem 5 im einzelnen beschrieben. Mit diesen 45 
Vorrichtungen konnen eine Vielzahl von Substanztragem 5 
auf eine gemeinsame Abdeckfolie 4 gleichzeitig aufge- 
bracht und die Substanztrager-Depots 23 jeweils in einem 
einzigen Arbeitsgang mit einer groBeren Anzahl von platt- 
chenformigen Substanztragem 4 befullt werden, so dass in 50 
jedem Substanztrager-Depot 23 auf einfache Weise ein Ma- 
gazinvorrat bis zu beispielsweise 70 bis 100 plattchenformi- 
gen Substanztragem 5 gebildet werden kann. 

Diese Vorrichtungen eroffnen die Moglichkeit, fiir Rei- 
henuntersuchungen eine groBe Anzahl von Kristallisations- 55 
ansatzen in einer entsprechenden Anzahl von Reaktions- 
kammem auf schnelle und einfache Weise bereitzustellen 
und die hierfur notwendigen Vorarbeiten ebenfalls schnell 
und rationell durchzufiihren. Dadurch wird der gesamte Ar- 
beits- und Zeitaufwand fur die Durchfuhrung derartiger Rei- 60 
henuntersuchungen erheblich verringert. 

Bevorzugte Ausfuhrungsformen der vorgenannten erfin- 
dungsgemaBen Manipulations vorrichtung und der erfin- 
dungsgemaBen BefuUvorrichtung werden nachfolgend na- 
her beschrieben. 65 
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Anhand von Fig. 2 bis 8 wird eine bevorzugte Ausfuh- 
rungsform einer erfindungsgemaBen Vorrichtung beschrie- 
ben, mit welcher eine zum gemeinsamen VerschlieBen einer 
Vielzahl von rasterartig angeordneten Reaktionskammem 
gemeinsam bestimmte Abdeckfolie mit einer der Anzahl der 
Reaktionskammem entsprechenden Anzahl von Substanz- 
tragem bestiickt und nach Applizieren von Tropfen von zu 
behandelnden Substanzproben auf die jeweiligen Substanz- 
trager in eine zum Aufbringen auf die GefaBe der Reaktions- 
kammem geeignete Position uberfuhrt werden kann. Diese 
Vorrichtung wird nachfolgend als Manipulationsvorrichtung 
bezeichnet. 

Bevor diese bevorzugte Ausfuhrungsform einer Manipu- 
lationsvorrichtung naher beschrieben wird, wird das ihr zu- 
grundeliegende Prinzip dargelegt. Dieses Prinzip besteht 
darin, dass eine Vorrichtung zum Zufuhren einer eine Sub- 
stanz tragenden Folie an eine Offnung eines GefaBes von 
mindestens einer zur Behandlung der Substanz bestirnmten 
Reaktionskammer folgende Komponenten aufweist: Einen 
Folientrager mit Folienaufhehmem zum Aufhehmen der Fo- 
lie, eine Substanztrager-Zufuhreinrichtung mit mindestens 
einem Substanztrager-Depot, das zur Aufnahme von minde- 
stens einem Substanztrager bestimmt ist, und eine Verstell- 
einrichtung zum Verstellen der Substanztrager-Zufuhrein- 
richtung relativ zum Folientrager in eine Uberlagerungspo- 
sition, in welcher die Substanztrager-Zufuhreinrichtung und 
der Folientrager derart ubereinander angeordnet sind, dass 
die vom Folientrager aufgenommene Folie uber dem minde- 
stens einen im Substanztrager-Depot enthaltenen Substanz- 
trager angeordnet ist. 

Eine bevorzugte Ausfuhrungsform einer erfindungsgema- 
Ben Manipulationsvorrichtung wird nun naher erlautert. Fig. 
2 zeigt eine Draufsicht auf diese Manipulationsvorrichtung 
in einem bestirnmten, weiter unten naher beschriebenen Be- 
triebszustand, wahrend Fig. 3 einen Schnitt durch diese Vor- 
richtung langs der Linie A- A' in Fig. 2 darstellt. Fig. 4 zeigt 
diese Vorrichtung in einem weiteren Betriebszustand. 

Wie aus diesen Figuren ersichtlich ist, umfasst die Mani- 
pulationsvorrichtung auf einer L-formigen .Grundplatte 10 
einen zwischen einer weiter unten naher erlauterten Uberla- 
gerungsposition PI und einer Applizierposition P2 beweg- 
baren, vorzugsweise verschwenkbaren Folientrager 11 zum 
Aufnehmen bzw. Aufspannen einer Folie 4 und eine zwi- 
schen der Uberlagerungsposition PI und einer Ruheposition 
P3 bewegbare, vorzugsweise verschiebbare Substanztrager- 
Zufuhreinrichtung 12 zum Zufuhren von Substanztragem 5. 

Der in der beschriebenen Ausfuhrungsform schwenkbare 
Folientrager 11 ist auf einer Welle 13 gelagert, die ihrerseits 
in zwei auf der Grundplatte 10 fest angeordneten Lagern 
14a, 14b drehbar gelagert ist. Der Folientrager 11 besitzt ei- 
nen Rahmen mit zwei stangenfbrmigen Schwenkarmen 15a, 
15b, die in gegenseitigem Abstand auf der Welle 13 gelagert 
sind und an ihren freien Enden durch einen Querverbinder 
16 miteinander fest verbunden sind und in dem in Fig. 2 ge- 
zeigten gegenseitigen Abstand gehalten werden. Dariiber 
hinaus enthalt der Schwenkarm 15a eine als Griffstuck die- 
nende Verlangemng 15c, an welcher der Folientrager U bei 
dem weiter unten naher beschriebenen Hin- und Her- 
schwenken um die Achse der Welle 13 von dem die Manipu- 
lationsvorrichtung Bedienenden leicht gefaBt werden kann. 
Die Welle 13 und der Querverbinder 16 bilden zwei Folien- 
aufnehmer, mit denen eine Folie 4, die in etwa ein Format 
entsprechend dem durch die Welle 13, die Schwenkarme 
15a, 15b und den Querverbinder 16 gebildeten Rechteck 
aufweist, auf dem Folientrager 11 aufgespannt werden kann. 
In der in Fig. 2 bis 4 gezeigten Applizierposition P2 liegt 
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der Folientrager 11 mit seinen Schwenkarmen 15a, 15b auf 
einer auf der Grundplatte 10 befestigten Auflage 17 auf, die 
so dimensioniert ist, dass in dieser Betriebsposition der Fo- 
lientrager 11 rnit seinen Schwenkarmen 15a, 15b parallel zur 
Grundplatte 10 angeordnet ist. 5 

Ferner ist am Folientrager 11 zwischen den Schwenkar- 
men 15a, 15b eine Markierungsplatte 18 bei spiels weise mit 
Beschriftungen A, B, C und D zur Kennzeichnung von vier 
Zeilen und mit Ziffern 1 bis 6 zur Kennzeichnung von sechs 
Spalten vorgesehen. Diese Kennzeichnungen sind vom Be- 10 
dienenden der Manipuladonsvorrichtung gut lesbar, wenn 
der Folientrager 11 die Applizierposition P2 gemaB Fig. 2 
einnimmt. Die 24 Kreuzungspunkte der Zeilen A bis D und 
der Spalten 1 bis 6 sind mittels gut sichtbarer Markierungs- 
punkte gekennzeichnet. Die geometrische Anordnung der 15 
24 Markierungspunkte entspricht der geometrisch spiegel- 
bildlichen Anordnung von 24 Reaktionskammern gemaB ei- 
ner weiter unten naher beschriebenen Reaktionskammerein- 
heit I, die in Fig. 4 und auch in Fig. 13 schemadsch darge- 
stelltist. 20 

Der Folientrager 11 dient zur Aufnahme einer Folie 4 ei- 
ner solchen GroBe, dass sie die Markierungsplatte 18 mit al- 
ien 24 Markierungspunkten uberspannt und somit zwischen 
der Welle 13, den Schwenkarmen 15a, 15b und dem Quer- 
verbinder 16 aufgespannt ist. 25 

In der Darsteilung gemaB Fig. 2 sind der Folientrager 11 
und die Substanztrager-Zufuhreinrichtung 12 in den in Fig. 
2 dargestellten Betriebspositionen, d. h. in den Positionen 
P2 bzw. PI, nebeneinander angeordnet, und zwar in der 
Weise, dass sich der Folientrager 11 bei Verschwenken um 30 
etwa 180° um die Achse der Welle 13 aus der in Fig. 2 ge- 
zeigten Posidon P2 heraus genau uber die Substanztrager- 
Zufuhreinrichtung 12 legt, wenn diese die Position PI ge- 
maB Fig. 2 einnimmt. In dieser Uberlagerungsposition lie- 
gen die am Folientrager 11 an den vorerwahnten Kreuzungs- 35 
punkten von Zeilen und Spalten vorhandenen Markierungs- 
punkte jeweils uber und zentrisch zu Offnungen 21 der Sub- 
stanztrager-Zufuhreinrichtung 12, die weiter unten naher 
beschrieben wird. 

^ Wie in Fig. 4 dargestellt ist, sind des weiteren auf der 40 
Grundplatte 10 zwei Anschlage 55, 56 vorgesehen fur die 
genaue wechselweise Positionierung der Substanztrager- 
Zufuhreinrichtung 12 und einer Reaktionskammereinheit I 
jeweils in der Position PI . 

Die verschiebbare Substanztrager-Zufuhreinrichtung 12, 45 
die in Fig. 2 und 4 nur schemadsch und in Fig. 3 und 5 in der 
Seitenansicht bzw. im Schnitt dargestellt ist, umfasst eine 
wannenfbrmige Bodenplatte 19 und eine als Lochplatte aus- 
gebildete Deckplatte 20, welche in vier Reihen A bis D und 
sechs Spalten 1 bis 6 korrespondierend zu den Reihen A bis 50 
D und den Spalten 1 bis 6 auf der Markierungsplatte 18 des 
Folientragers 11 eine Anzahl von 24 unter sich gleichen Off- 
nungen 21 aufweist, die jeweils von einem aus der Ebene 
der Deckplatte 20 konisch hochgezogenen Rand 22 umge- 
ben sind. Unter den Offnungen 21 befindet sich jeweils ein 55 
Magazin zur Aufnahme von vorzugsweise jeweils etwa 70 
bis 100 plattchenformigen Substanztragern 5. Diese Maga- 
zine werden im folgenden als Substanztrager-Depots 23 be- 
zeichnet und sind in Fig. 7 und 8 jeweils schematisch darge- 
stellt. Die Offnungen 21 der Substanztrager-Depots 23 die- 60 
nen jeweils zur Entnahme von Substanztragern 5 aus den 
Substanztrager-Depots 23. Eines der unter sich gleicharti- 
gen Substanztrager-Depots 23 ist in Fig. 8 vergroBert darge- 
stellt und wird im folgenden noch naher beschrieben. 

Zur Hohenverstellung der in den Substanztrager-Depots 65 
23 enthaltenen Substanztrager 5 dient eine manuell betatig- 
bare, vorzugsweise einen Drehknopf 39 umfassende Nach- 
fuhreinrichtung 24, die im folgenden ebenfalls noch naher 
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beschrieben wird. 

Die Substanztrager-Zufuhreinrichtung 12 ist entlang von 
Schienen 25a, 25b, 26a, 26b, die auf der Grundplatte 10 be- 
festigt sind, langsverschiebbar gefuhrt. Dazu sind an der 
Unterseite der Bodenplatte 19 der Substanztrager-Zufuhr- 
einrichtung 12 Schwalbenschwanzelemente 27, 28 vorgese- 
hen, die in entsprechende Profile der Schienen 25a, 25b, 
26a, 26b der Grundplatte 10 eingreifen. 

Mittels der dadurch gebildeten Verschiebeeinrichtung ist 
die Substanztrager-Zufuhreinrichtung 12 als Schlitten zwi- 
schen der in Fig. 2 gezeigten Arbeitsposidon PI und der in 
Fig. 4 gezeigten Ruheposidon P3 auf der Grundplatte hin 
und her verschiebbar. 

Im folgenden werden die Substanztrager-Depots 23 naher 
beschrieben. Auf eine gemeinsamen Hubplatte 29, die im 
Inneren der Substanztrager-Zufuhreinrichtung 12 zwischen 
der Bodenplatte 19 und der Deckplatte 20 angeordnet und 
durch die noch naher zu beschreibende Nachfuhreinrichtung 
24 hohenverstellbar ist, sind Stempel 30 in einer der Anzahl 
der Offnungen 21 der Deckplatte 20 entsprechenden Anzahl 
vorgesehen, wobei die Stempel 30 jeweils unter den Ofrhun- 
gen 21 angeordnet sind und mit ihrer oberen Stempelflache 
in die jeweilige Offnung 21 der Deckplatte 20 von unten her 
hineinragen. Wie bereits erwahnt, sind die Offnungen 21 je- 
weils von Randern 22 umgeben, die aus der oberen Hache 
der Deckplatte 20 konisch nach oben ragen, wobei die koni- 
schen Flachen der nach oben ragenden Rander 22 an denje- 
nigen Flanken dieser Rander liegen, die von den zugehori- 
gen Offnungen 21 jeweils abgewandt sind, wie dies in Fig. 8 
in vergroBerter Darsteilung gezeigt ist. 

Auf den oberen Flachen der Stempel 30 befindet sich je- 
weils ein loser Stapel von plattchenformigen Substanztra- 
gern 5, wobei die Stapel seitlich jeweils durch die axialen 
Wandflachen der Offnungen 21 in der Deckplatte 20 gefuhrt 
sind. 

Vorzugsweise weisen die plattchenformigen Substanztra- 
ger 5 einen kreisrunden Querschnitt auf, so dass auch die 
Offnungen 21 mit den Randern 22 entsprechend kreisrund 
gestaltet sind. Haben jedoch die plattchenformigen Sub- 
stanztrager 5 einen von der Kreisform abweichenden Quer- 
schnitt, so kann hieran auch die Querschnittsform der Off- 
nungen 21 mit den Randern 22 entsprechend angepasst wer- 
den. In jedem Fall ist die lichte Weite der Offnungen 21 und 
der Rander 22 geringfugig groBer als der Durchmesser der 
plattchenformigen Substanztrager 5. 

Die Hoheneinstellung der Hubplatte 29 mit den Stempeln 
30 ist in Abhangigkeit von der jeweiligen Hone des Stapels 
der uber den Stempeln angeordneten plattchenformigen 
Substanztrager 5 so gewahlt, dass die in den jeweiligen Sta- 
peln obersten plattchenformigen Substanztrager 5 in einem 
Abstand d unter der oberen Kante 22a der hochgezogenen 
Rander 22 der Offnungen 21 liegen, wie dies in Fig. 8 dar- 
gestellt ist. 

Zur Hohenverstellung der Hubplatte 29 dient die Nach- 
fuhreinrichtung 24, die im folgenden insbesondere anhand 
von Fig. 5 bis 8 naher beschrieben wird. 

Wie Fig. 5 zeigt, weist die Bodenplatte 19 der Substanz- 
trager-Zufuhreinrichtung 12 eine Aussparung 31 auf. An ge- 
genuberliegenden Seiten der Aussparung 31 sind zwei Fuh- 
rungsleisten 32, 33 fest mondert. In endseidg geschlossenen 
Nuten 34a, 34b, die in den Fuhrungsleisten 32, 33 jeweils 
unter einem Winkel a gegensinnig schrag veriaufen, greifen 
stangenformige Hebeeinrichtungen 35 bzw. 36 mit endseid- 
gen Zapfen ein. AuBerdem weisen die Hebeeinrichtungen 
35, 36 je eine Gewindebuchse oder ein sonstiges Gewinde- 
eingriffsteil 37 auf, welche mit gegenlaufigen Gewindeab- 
schnitten 38a, 38b einer Gewindestange 38 in Eingriff sind, 
so dass zwei gegenlaufige Schneckengetriebe gebildet wer- 
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den und die Hebeeinrichtungen 35, 36 bei Drehung der Ge- 
windestange 38 mittels eines daran befestigten, manuell be- 
tatigbaren Drehknopfes 39 in der einen Drehrichtung ent- 
sprechend den Neigungswinkeln der Fuhrungsnuten 34a, 
34b gegensinnig schrag nach oben und bei Drehung des 
Drehknopfes 39 in der Gegenrichtung schrag nach unten 
verstellt werden. 

Die Hebeeinrichtungen 35, 36 besitzen jeweils Schwal- 
benschwanznuten 41, in welche Schwalbenschwanzprofile 
41a an der Unterseite der Hubplatte 29 gleiten konnen. An- 
dererseits konnen Stifte 42 der Hubplatte 29 in vertikalen 
Nuten 43 der Fuhrungsleisten 32, 33 gleiten. Dies hat zur 
Folge, dass die Hubplatte 29 an den Bewegungen der Hebe- 
einrichtungen 35, 36 im Umfang der Verikalkomponenten 
teilnimmt, nicht aber im Umfang der Horizontalkomponen- 
ten. Demnach kann die Hubplatte 29 durch Drehen des 
Drehknopfes 39 je nach Drehrichtung gehoben oder gesenkt 
werden, wobei der Drehknopf 39 an den Vertikalbewegun- 
gen der Hubplatte 29 teilnimmt. Bei gegensinnig gleichen 
Neigungswinkeln a der beiden Fuhrungsnuten 34a, 34b fin- 
det bei Betatigung des Drehknopfes 39 eine Parallel verstel- 
lung der Hubplatte 29 statt. Hingegen wird eine Hohenver- 
stellung der Hubplatte 29 bei gleichzeitiger Anderung einer 
Neigung dieser Hubplatte erreicht, falls die Fuhrungsnuten 
34a, 34b entgegen der dargestellten Ausfuhrungsform unter- 
schiedliche Neigungswinkel aufweisen. Dies kann u. U. 
zweckmaBig sein, falls die Substanztrager-Depots 23 der 
Substanztrager-Zufuhrungseinrichtung 12 mit plattchenfor- 
migen Substanztragern unterschiedlicher Dicke bestiickt 
sein soli ten. 

Mit der beschriebenen Manipulationsvorrichtung kann 
folgendes Verfahren zum Bereitstellen von Bestandteilen fur 
eine Vielzahl von Reaktionskammern der oben beschriebe- 
nen Art und zum gleichzeitigen Handhaben solcher Be- 
standteile beim Applizieren der zu behandelnden Substan- 
zen und beim anschlieBenden VerschlieBen der Reaktions- 
kammern durchgefuhrt werden. 

Im Ausgangszustand der Manipulationsvorrichtung 
nimmt der Folientrager 11 die in Fig. 2 bis 4 dargestellte Po- 
sition P2 ein, wahrend die Substanztrager-Zufuhreinrich- 
tung 12 die in Fig. 4 gezeigte Ruheposition P3 einnimmt 
oder zur Einstellung dieses Ausgangszustandes in die in Fig. 
4 gezeigte Ruheposition P3 verschoben wird. In diesem 
Ausgangszustand ist auf der Grundplatte 10 der Manipulati- 
onsvorrichtung der Bereich gemaB der Position PI, also der 
Bereich, in welchem in Fig. 2 die Substanztrager-Zufuhrein- 
richtung 12 dargestellt ist, "leer". 

Ferner wird von der Bedienungsperson bei der Betatigung 
der Manipulauonsvorrichtung darauf hingewirkt, dass die 
Substanztrager-Zufuhreinrichtung 12 einen Zustand auf- 
weist oder in einen Zustand versetzt wird, in welchem samt- 
liche Substanztrager-Depots 23 jeweils moglichst die glei- 
che Anzahl von unter sich moglichst gleich dicken platt- 
chenformigen Substanztragern 5 aufweisen und die Nach- 
fuhreinrichtung 24 mit der Hubplatte 29 mittels des Dreh- 
knopfes 39 so eingestellt ist, dass in alien Substanztrager- 
Depots 23 der Substanztrager-Zufuhreinrichtung 12 der je- 
weils oberste plattchenfbrmige Substanztrager 5 des uber 
dem jeweiligen Stempel 30 angeordneten Piattchenstapels 
um den Abstand d unter der oberen Kante des Randes 22 der 
jeweiligen Offnung 21 der Deckplatte 20 der Substanztra- 
ger-Zufuhreinrichtung 12 liegt. 

Daraufhin wird der Folientrager 11 aus der Position P2 
gemaB Fig. 2 um die Schwenkachse 13 um etwa 180° ge- 
schwenkt, so dass er nunmehr die Position PI einnimmt, 
welche in der Darstellung von Fig. 2 von der Substanztra- 
gerzufuhreinrichtung 12 eingenommen wird, wobei aller- 
dings zu beriicksichtigen ist, dass in dieser Betriebsphase 
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die Substanztrager-Zufuhreinrichtung 12, wie oben erwahnt, 
die Position P3 gemaB Fig. 4 einnimmt. Der Folientrager 11 
liegt in der Position PI auf einer nicht dargestellten, auf der 
Grundplatte 10 befestigten Auflage auf, die ahnlich ausge- 
bildet ist wie die Auflage 17. Somit nimmt der Folientrager 
11 auch in der Position PI eine annahernd horizon tale rage 
ein. 

Nachdem der Folientrager 11 in die vorgenannte Position 
PI verschwenkt wurde, wird eine Klebefolie 4 mit der Kle- 
beschicht nach unten auf die Folienaufnehmer 13, 16 des 
Folientragers 11 aufgelegt, wobei die Folie aufgrund der 
Wirkung ihrer Klebeschicht auf den Folienaufnehmem 13, 
16 haftet. Die hierbei verwendete Folie uberdeckt die ge- 
samte Flache der Markierungsplatte 18 des Folientragers 11. 

Wahlweise konnen aber auch nur mehr oder weniger 
schmale Streifen einer Folie 4 zwischen den Folienaufneh- 
mem 13, 16 des Folientragers 11 aufgespannt werden, falls 
nur ein Teil der vier Reihen von Reaktionskammern der bei- 
spielsweise 24 Reaktionskammern umfassenden Reaktions- 
kammereinheit I fiir die Durchfuhrung von Behandlungs- 
vorgangen in diesen Reaktionskammern ausgewahlt und da- 
fur entsprechend prapariert werden soli. 

Im nachsten Schritt wird der Folientrager U zusammen 
mit der auf seinen Folienaufnehmem 13, 16 haftenden Folie 
4 um die Drehachse der Welle 13 wiederum um 180° in die 
in Fig. 2 bis 4 gezeigte Position zuriickverschwenkt. An- 
schiieBend wird die Substanztrager-Zufuhreinrichtung 12 
langs der Schienen 25a, 25b, 26a, 26b aus der Ruheposition 
gemaB Fig. 4 in die Arbeitsposition PI gemaB Fig. 2 ver- 
schoben. 

In einem weiteren Schritt wird der Folientrager 11 zusam- 
men mit der auf seinen Folienaufnehmem 13, 16 haftenden 
Folie 4 emeut um die Drehachse der Welle 13 wiederum um 
180° in die Position PI geschwenkt, so dass die Folie 4 nun- 
mehr auf die hochgezogenen Rander 22 der Offtaungen 21 
der Deckplatte 20 der Substanztrager-Zufuhreinrichtung 12 
zu liegen kommt. Wie bereits erwahnt, liegen in dieser Posi- 
tion die die Kreuzungspunkte von Zeilen und Spalten anzei- 
genden Markierurigspunkte der Markierungsplatte 18 uber 
und zentrisch zu den Offnungen 21 der Deckplatte 20 der 
Substanztrager-Zufuhreinrichtung 12. 

Da in den Substanztrager-Depots 23, die in und unter den 
Offnungen 21 der Deckplatte 20 liegen, die jeweils obersten 
plattchenformigen Substanztrager 5 der Plattchenstapel be- 
vorzugt um einen Abstand d unter der oberen Kante des 
hochgezogenen Randes 22 der Offhungen 21 liegen, wird 
eine Beruhrung der Folie 4 mit dem obersten plattchenfor- 
migen Substanztrager 5 erst dadurch bewirkt, dass in einem 
weiteren Arbeitsgang zur Aufnahme eines plattchenformi- 
gen Substanztragers 5 aus dem Substanztrager- Depot 23 die 
Folie 2 iiber dem jeweiligen Substanztrager-Depot 13 vom 
Bediener der Vorrichtung leicht eingedriickt wird, bis sich 
der eingedriickte Bereich der Folie 4 an den obersten platt- 
chenformigen Substanztragern 5 der in den Substanztrager- 
Depots 23 jeweils enthaltenen Plattchenstapel anlegt. Dieser 
leicht eingedriickte Zustand der Folie 4 ist in Fig. 8 darge- 
stellt. 

Statt dessen konnen die Substanztrager-Depots 23 unter 
Beriicksichtigung der Dicke der jeweils eingesetzten platt- 
chenformigen Substanztrager 5 auch so gestaltet sein, dass 
die obere Flache des jeweils obersten plattchenformigen 
Substanztragers 5 der in die jeweiligen Substanztrager-De- 
pots eingesetzten Plattchenstapel mit der oberen Kante des 
Randes 23 der jeweiligen Offnungen 21 bundig abschlieBt. 

Durch die beschriebene Anordnung kann sichergestellt 
werden, dass nur jeweils ein plattchenformiger Substanztra- 
ger 5 pro Substanztrager-Depot, namlich der jeweils oberste 
plattchenformige Substanztrager 5 des im jeweiligen Sub- 
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stanztrager-Depot 23 enthaltenen Plattchenstapels, von der 
Folie 4 aufgenommen wird und aufgrund der klebenden 
Wirkung der Klebeschicht dieser Folie an deren Unterseite 
haften bleibt. 

Da der Rand 22 einer jeden OfTnung 22 der Deckplatte 21 5 
der Substanztrager-Zufuhreinrichtung 12 aus der Ebene der 
Deckplatte 21 heraus hach oben konisch zulauft, ist die 
Kontaktflache zwischen dem Rand 22 der Offnung 21 der 
Deckplatte 20 und der Folie 4 minimal, so dass ein uner- 
wiinschtes Anhaften der Folie 4 mit ihrer Klebeschicht an 10 
grbBeren Teilbereichen der Deckplatte 20 vermieden wird. 
Dieser Vorteil wird auch dann erreicht, falls anstelle eines 
konisch zulaufenden Randes 22 der jeweilige Rand der Off- 
nungen 21 altemativ mit Zacken oder einer Riffelung verse- 
hen wird, so dass die Kontaktflache zwischen der Folie 4 is 
und dem Rand der Offnungen 21 auch dann sehr gering ist. 

In einem nachstfolgenden Arbeitsgang wird der Folien- 
trager 11 mit der an ihm weiterhin haftenden Folie 4 und al- 
ien daran haftenden plattchenfbrmigen Substanztragern 5 
erneut um die Drehachse der Welle 13 um ca. 180° in die Po- 20 
sition P2 gemafi Fig. 2 bis 4 zuruckverschwenkt, bis der Fo- 
lientrager 11 auf der Auflage 17 zum Aufliegen kommt. In 
dieser Position P2 kommen die an der Folie 4 haftenden 
plattchenfbrmigen Substanztrager 5 nach oben zu liegen. 

Daraufhin werden Tropfen 6 der zu testenden Substanz- 25 
proben auf die einzelnen plattchenfbrmigen Substanztrager 
5 jeweils annahernd mittig appliziert, wozu die durch die 
transparenten plattchenfbrmigen Substanztrager 5 und die 
transparente Folie 4 hindurchscheinenden Markierungs- 
punkte der Markierplatte 18 des Folientragers 11 eine zu- 30 
satzliche optische Orientierungshilfe geben. 

Ferner wird die Substanztrager-Zufuhreinrichtung 12 
langs der Schienen 25a, 25b, 16a, 26b aus der Position PI 
gemaB Fig. 2 und 3 wieder in die Ruheposition P3 gemaB 
Fig. 4 zuruckverschoben und an der hierdurch frei geworde- 35 
nen Position PI eine Reaktionskammereinheit I mit bei- 
spielsweise 24 Reaktionskammern 1 angeordnet, wozu die 
seitlichen Anschlage 55, 56, die an der Grundplatte 10 vor- 
gesehen sind, eine genaue Positionierung ermoglichen. Da- 
mit ist der Betriebszustand gemaB Fig. 4 erreicht. 40 

Sodann werden die einzelnen Reaktionskammern 1 der 
Reaktionskammereinheit I bei der beschriebenen Ausfiih- 
rungsform jeweils mit einem Fallungsmittel 7 gefuilt, so- 
weit dies nicht schon fruher erfolgt ist. 

In einem weiteren Arbeitsgang wird der Folientrager 11 45 
mit der an den Folienaufhehmern 13, 16 weiterhin haftenden 
Folie 4 und den an der Folie. haftenden plattchenfbrmigen 
Substanztragern 5 und den darauf von oben her applizierten 
Tropfen 6 von Substanzproben aus der Position P2 erneut 
um die Drehachse der Welle 13 um etwa 1 80° in die Position 50 
PI geschwenkt. Dabei geiangen die plattchenfbrmigen Sub- 
stanztrager 5 mit den hierauf applizierten Tropfen 6 von 
Substratproben jeweils mittig in die Offnungen der einzel- 
nen Reaktionskammern 1 der Reaktionskammereinheit I, 
wahrend ungebende Ringbereiche der Folie 4 sich an die 55 
vorstehenden Rander 3 dereinzelnen Reaktionskammern 1 
der Reaktionskammereinheit I anlegen und an diesen Ran- 
dern haften bleiben. Damit werden die Reaktionskammern 1 
mittels der Folie 4 jeweils luftdicht verschlossen. Um ein 
Anhaften der Folie 4 an den Randern der Reaktionskam- 60 
mern 1 sicher zu gewahrleisten, kann von dem die Vorrich- 
tung Bedienenden mit der Hand oder mit einem geeigneten 
Werkzeug auf die Ruckseite der Folie gedriickt werden, so 
dass die Folie mit einem deutlichen Anpressdruck an die 
Rander 3 der Reaktionskammern 1 angedriickt wird. 65 

Daraufhin werden die seitlichen Randstreifen der Folie 4 
von den Folienaufnehmern 13, 16 des Folientragers 11 abge- 
Ibst, worauf der Folientrager 11 ohne Folie aus der Position 
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PI in die in Fig. 2 bis 4 gezeigte Position P2 zuriickgeklappt 
wird, wahrend die abgeldste Folie 4 in der Position PI ver- 
bleibt. 

Zuletzt wird die Folie 4 ggf. durch weiteres leichtes An- 
drucken an die Rander 3 der Reaktionskammern 1 der Reak- 
tionskammereinheit I mit diesen Randern sicher verklebt. 
Dann wird die Folie 4 so geschnitten, dass die einzelnen Re- 
aktionskammern 1 der Reaktionskammereinheit I voneinan- 
der separiert werden. Die Reaktionskammern 1 werden der 
Manipulationsvorrichtung entnommen. Dieser Arbeitsgang 
kann vor oder nach Ablauf der in den einzelnen Reaktions- 
kammern 1 ablaufenden Behandlungen, zum Beispiel von 
Behandlungen nach dem "Hanging Drop"-Diffusionsver- 
fahren, der in den jeweiligen Tropfen 6 enthaltenen Sub- 
stanzproben erfolgen. 

Zur Vorbereitung auf einen neuen Arbeitszyklus werden 
mittels der Nachmhreinrichtung 24 die in den Substanztra- 
ger-Depots 23 stapelweise angeordneten plattchenfbrmigen 
Substanztrager 5 um die Dicke eines Substanztragers durch 
manuelles Drehen des Drehknopfes 39 nach oben nachge- 
fuhrt, bis wiederum ein Abstand "d" gemaB Fig. 8 einge- 
stellt ist. Daraufhin ist die Manipulationsvorrichtung fur ei- 
nen nachsten Arbeitszyklus bereit. 

Bei einer bevorzugten Variante der oben beschriebenen 
Ausfuhrungsform der erfindungsgemaBen Manipulations- 
vorrichtung ist die Grundplatte 10 fur den daran schwenkbar 
gelagerten Folientrager 11 rechteckig, wahrend die Sub- 
stanztrager-Zufuhreinrichtung 12 und eine benachbart ange- 
ordnete Halterung zur losbaren Befestigung einer jeweiligen 
Reaktionskammereinheit I-als Ganzes einen Schlitten bil- 
den, der relativ zur Grundplatte 10 des Folientragers 11 ver- 
schiebbar ist. Dabei sind die Substanztrager-Zufuhreinrich- 
tung 12 und die Halterung fur eine jeweilige Reaktionskam- 
mereinheit I in Verschieberichtung derart benachbart ange- 
ordnet, dass wechselweise die Substanztrager-Zufuhrein- 
richtung 12 und eine in der vorgenannten Halterung gehal- 
terte Reaktionskammereinheit I in die Position PI uberfuhr- 
bar sind, in welcher sie von der auf dem Folientrager 11 auf- 
gespannten Folie 4 nach entsprechendem Verschwenken des 
Folientragers 11 wechselweise uberlagert werden kbnnen. 
Diese Variante ist in den Zeichnungen nicht naher darge- 
stellt. Fig. 2 und 4 zeigen hierzu lediglich einen nur gestri- 
chelt angedeuteten Handgriff H, der an einem Schlitten die- 
ser Variante angeordnet und zur manuellen Verschiebung 
dieses Schlittens bei der vorbeschriebenen Betriebsweise 
dient. 

Selbstverstandlich sind die oben beschriebene Manipula- 
tionsvorrichtung und das mit dieser Manipulationsvorrich- 
tung durchfuhrbare Verfahren nicht darauf beschrankt, dass 
eine Anzahl von 24 Reaktionskammern in Form einer Reak- 
tionskammereinheit I vorgesehen wird. Statt dessen kann 
auch eine groBere oder geringere Anzahl von Reaktions- 
kammern 1 vorgesehen werden. Insbesondere kbnnen die 
beschriebene Manipulationsvorrichtung und das beschrie- 
bene Verfahren auch daran angepasst werden, dass nur eine 
einzige Reaktionskammer 1 vorgesehen wird. 

In weiterer Ausgestaltung der erfindungsgemaBen Mani- 
pulationsvorrichtung kbnnen die im Zusammenhang mit 
dieser Vorrichtung beschriebenen, vom Bedienenden manu- 
ell durchzufuhrenden Arbeitsgange auch automatisiert wer- 
den, wozu fur die Hin- und Her-Verstellung des Folientra- 
gers 11 und der Substanztrager-Zufuhreinrichtung 12 sowie 
ggf. auch fur die schrittweise Hbhenverstellung der Hub- 
platte 29 motorische Antriebe und eine Einrichtung zur au- 
tomatischen Steuerung des Programmablaufs vorgesehen 
werden, was jedoch in den Zeichnungen nicht naher darge- 
stelltist. 

Die mit der Lagerung des Folientragers 11 auf der Welle 
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13 gebildete Wendeeinrichtung fur den Folientrager 11 kann 
en tf alien und ggf. durch eine einfache Verstelleinrichtung 
zum axialen Zustellen des Folientragers 11 mit der Folie 4 in 
Richtung zur Abdeckpiatte 20 der Substanztrager-Zufuhr- 
einrichtung 12 hin ersetzt werden, falls in einer nicht darge- 5 
stellten Modifikation der oben beschriebenen Ausfuhrungs- 
form der Erfindung die zu testenden Substanzproben, die in 
Tropfenform auf die an der Folie 4 haftenden Substanztrager 
5 appliziert werden, nicht von oben her auf die jeweiligen 
Substanztrager 5 aufgebracht werden, wie dies bei der oben 10 
beschriebenen Ausfuhrungsform der Fall ist, sondem von 
unten her mittels einer beispielsweise aus der Tintenstrahl- 
Spritztechnik im Prinzip bekannten Spritzvorrichtung auf 
die Substanztrager 5 der vom Folientrager 11 aufgenomme- 
nen Folie 4 aufgespritzt werden, wobei die Folie 4 in einer 15 
Anordnung verbleibt, in welcher die mit den Substanztra- 
gern 5 versehene Flache der Folie nach unten gerichtet ist. 
Dieses Aufspritzen von unten her kann somit durchgefiihrt 
werden, wenn sich der Folientrager 11 mit der Folie 4 und 
den daran haftenden Substanztragern 5 in der Uberlage- 20 
rungsposition PI befindet. 

Somit kann mit der beschriebenen Manipulationsvorrich- 
tung ein Verfahren zum Zufuhren einer eine Substanz tra- 
genden Folie an eine Offhung eines GefaBes von mindestens 
einer zur Behandlung einer Substanz bestimmten Reaktions- 25 
kammer, vorzugsweise zur Behandlung nach einem "Han- 
ging Drop w -Dampfdiff usionsverfahren, in der Weise durch- 
gefuhrt werden, dass 

- eine Folie 4 oder ein streifenfbrmiger Abschnitt ei- 30 
ner Folie 4 auf einen Folientrager 11 mit Foiienaufheh- 
mern 13, 16 aufgebracht wird, 

- eine Substanztrager- Zufuhreinrichtung 12 mit min- 
destens einem Substanztrager-Depot 23, das minde- 
stens einen Substanztrager 5 enthalt, relativ zum Fo- 35 
lientrager 11 in eine Uberlagerungsposition PI uber- 
fuhrt wird, in der die Substanztrager-Zufuhreinrichtung 

12 und der Folientrager 11 so ubereinander angeordnet 
sind, dass die am Folientrager 11 aufgespannte Folie 4 
iiber einem Substanztrager 5 des mindestens einen 40 
Substanztrager-Depots 23 angeordnet ist, 

jeweils ein Substanztrager 5 aus dem mindestens ei- 
nen Substanztrager-Depot 23 der Substanztrager-Zu- 
fuhreinrichtung 12 mittels der Folie 4 aufgenornmen 
wird, 45 

- die zu behandelnde Substanz auf den zumindest ei- 
nen, auf der Folie 4 vorhandenen Substanztrager 5 app- 
liziert wird, 

- die Substanztrager-Zufuhreinrichtung 12 relativ zum 
Folientrager 11 aus der Uberlagerungsposition PI ver- 50 
stellt wird und 

- mindestens eine Reaktionskammer 1 mit jeweils ei- 
nem eine Offhung aufweisenden GefaB 2 relativ zum 
Folientrager 11 in die Uberlagerungsposition PI ver- 
bracht wird, so dass der mindestens eine Substanztra- 55 
ger 5 auf der Folie 4 jeweils iiber der Offhung des Ge- 
faBes 2 der mindestens einen Reaktionskammer 1 an- 
geordnet ist und 

- die mindestens eine Reaktionskammer 1 mittels der 
Folie 4 verschlossen wird. 60 

In Abhangigkeit davon, ob in dem mindestens einen Sub- 
stanztrager-Depot 23 ein Vorratsraum fur nur einen Sub- 
stanztrager 5 oder fur mehrere Substanztrager vorgesehen 
ist, wird vor oder nach einem Arbeitszyklus oder spatestens 65 
nach mehreren Arbeitszyklen im Zuge eines nachst folgen- 
den Arbeitszyklus vor dem Versteilen der Substanztrager- 
Zufuhreinrichtung 12 relativ zum Folientrager 11 in die 
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Uberlagerungsposition PI das mindestens eine Substanztra- 
ger-Depot 23 der Substanztrager-Zufuhreinrichtung 12 je- 
weils mit mindestens einem Substanztrager 5 befullt. 

Vorrichtung zum Befullen der Substanztrager-Depots 

Wie insbesondere Fig. 8 zeigt und weiter oben naher be- 
schrieben ist, enthalten beim Ausfuhrungsbeispiel gemaB 
Fig, 2 bis 8 vorhandene Substanztrager-Depots 23 der Sub- 
stanztrager-Zufuhreinrichtung 12 jeweils einen Stapel von 
plattchenformigen Substanztragern 5, wobei der im Stapel 
jeweils enthaltene Vorrat an Substanztragern 5 bei jedem 
Arbeitszyklus geringer wird, bis er vollig aufgebraucht ist 
Spatestens dann muss der Vorrat an Substanztragern 5 in den 
einzelnen Substanztrager-Depots 23 erneuert werden. 

Hierzu dient eine erfindungsgemaBe Befullvorrichtung. 
Ein bevorzugtes Ausfuhrungsbeispiel einer Vorrichtung 
zum Befullen der Substanztragerdepots 23 der Substanztra- 
ger-Zufuhreinrichtung 12 mit Substanztragern 5 wird im 
folgenden anhand von Fig. 9 bis 1 1 naher beschrieben. 

Die Befullvorrichtung 45 umfasst ein im wesentlichen 
hohlzylindrisches oder rohrfbrmiges Gehause 46 mit einer 
axialen Aushohlung 47, die sich an einem Ende des Gehau- 
ses 46 zu einem Einfullraum 48 etwa konisch aufweitet. 
Diese Aushohlung 47 ist vorzugsweise als axiales Durch- 
loch ausgebildet, das iiber den groBten Teil der Lange des 
Gehauses 46 eine lichte Weite h hat, die geringfugig groBer 



ist als der Durchmesser der plattchenformigen Substanztra- 
ger 5. m 

Das Gehause 46 ist an dem Ende, an dem sich der Durch- r. 
messer des zylindrischen Durchlochs 47 zum Einfullraum • * 

48 aufweitet, mit einem Deckel 49 verschlieBbar, der mittels 
eines Gewindes 50 auf das Gehause 46 aufgeschraubt wer- - 
den kann. 

Am anderen Ende des Gehauses 46 ist ein elastisch auf- 
weitbarer AbschluBring 51 angeordnet. Dieser weist eine 
Offhung auf, deren Durchmesser e bei nicht aufgeweitetem *r 
AbschluBring kleiner als der Durchmesser h und kleiner als - '*< 

der Durchmesser der Substanztrager 5 ist. Vorzugsweise 4$ 
weist der Innenrand der Ofrhung des Abschlussrings 51 auf p&b 



einer Seite, die nach innen gerichtet ist, oder auf beiden Sei- 
ten eine radial nach innen vorspringende, ringformig umlau- 
fende Abschragung, also eine Phase 52 auf. Diese ringfor- 
mig umlaufende Abschragung 52 bildet den vorgenannten 
Ofrhungsdurchmesser e. 

Der AbschluBring 51 wird mittels einer Abdeckung 53 
gehalten, die mittels eines Gewindes 54 auf das Gehause 46 
geschraubt werden kann und einen Durchlass 55 mit einem 
Durchmesser aufweist, der groBer als der vorerwahnte 
Durchmesser h ist, aber trotzdem so bemessen ist, dass der 
Abschlussring 51 aus dem Gehause 46 nicht herausfallen 
kann. 

Ein Aussendurchmesser des Abschlussrings 51, der einen 
umlaufenden elastischen Ring 56 aufweist, vorzugsweise ei- 
nen Gummiring, ist kleiner als ein Innendurchmesser einer 
Aussparung 57 in dem Gehause 46, in welcher der Ab- 
schlussring 51 angeordnet ist. 

Fig. 10 zeigt den Abschlussring 51 in vergroBerter Dar- 
stellung in der Draufsicht. Der Abschlussring 51 besteht 
beim gezeigen Ausfuhrungsbeispiel aus vier einzelnen Seg- 
menten 51a, 51b, 51c und 51d, die zusammengesetzt einen 
Ring ergeben, wobei jedoch zwischen den einzelnen Seg- 
menten Zwischenraume verbleiben konnen, wie dies in Fig. 
10 dargestellt ist. Die einzelnen Segmente 51a, 51b, 51c und 
51d weisen entsprechende Segmente der ringformigen, ra- 
dial nach innen vorspringenden Abschragung 52 auf und 
werden mittels des elastischen-Rings 56 zusammengehal- 
ten. 
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Fig. 1 1 zeigt die Anordnung des elastischen Rings 56 am 
Umfang der Segmente 51b und 51c. Alle Segmente 51a, 
51b, 51c und 51d weisen jeweils eine umlaufende Ausspa- 
rung 58 auf, mittels der ein Abrutschen des Gummirings 56 
von den einzelnen Segmenten 51a, 51b, 51c und 51d des 5 
AbschluBrings 51 verhindert wird. 

Der Abschlussring 51 wird mittels einer Halterung 53 so 
vor der axialen Aushohlung 47 des Gehauses 46 gehalten, 
dass die Offnung des Abschlussrings 51 bis zu einem 
Durchmesser groBer als oder gleich dem Durchmesser der to 
Substanztrager 5 aufgeweitet werden kann, wobei er in die 
Aussparung 57 eingreifen kann. 

Im folgenden wird die Funktion der oben beschriebenen 
Befullvorrichtung 45 zum Befullen eines Substanztrager- 
Depots 23 mit Substanztragern 5 beschrieben. Diese Befull- 15 
vorrichtung 45 wird vorzugsweise fur Substanztragerdepots 
23 verwendet, bei denen der Rand 22 der jeweiligen Off- 
nung 21 der Deckplatte 20 der Substanztrager-Zufuhrein- 
richtung 12 als konisch zulaufender Vorsprung ausgebildet 
ist - ~ 20 

Zur Befullung wird zuerst der Deckel 49 von dem Ge- 
hause 46 abgeschraubt. Dann werden mehrere plattchenfor- 
mige Substanztrager 5 in den Einfullraum 48 der Aushoh- 
lung 47 geschuttet. Durch leichtes Erschuttern, zum Beispiel 
durch Schiitteln des Gehauses 46, fallen die plattchenformi- 25 
gen Substanztrager 5 in die zylindrische Bohrung der Aus- 
hohlung 47 und ordnen sich dort zu einem Stapel, der auf 
den den Ringsegmenten 51a, 51b, 51c und 51d jeweils zuge- 
ordneten Segmenten der radial nach innen vorspringenden 
Abschragung 52 des Abschlussrings 51 aufliegt. Daraufhin 30 
wird der Deckel 49 auf das Gehause 46 wieder aufge- 
schraubt. 

Wird nun die Befullvorrichtung 45 auf ein Substanztra- 
ger-Depot 23 mit einem konisch ausgefuhrten Rand 22 auf- 
gesetzt, greift der konische Rand 22 in die durch die Seg- 35 
mente 51a, 51b, 51c und 51d des Abschlussrings 51 gebil- 
dete Offnung, so dass die einzelnen Segmente gegen die 
Wirkung des elastischen Ringes 56 auseinandergespreizt 
und der Durchmesser der Offnung des Abschlussrings 51 
dadurch vergroBert wird. Deshalb konnen die plattchenfor- 40 
migen Substanztrager 5 durch die so erweiterte Offnung 
nach unten "durchf alien" und aus dem Gehause 46 der Be- 
fullvorrichtung 45 heraus in das Substanztrager-Depot 23 
eintreten. 

Vorzugsweise kann am Deckel 49 ein schraubenformiger 45 
elastischer Niederhalter (nicht dargestellt) vorgesehen wer- 
den, der auf dem obersten plattchenformigen Substanztrager 
5 des im Gehause 46 vorhandenen Plattchenstapels anliegt 
und den Plattchenstapel leicht nach unten driickt, so dass 
nach Aufsetzen der Befullvorrichtung 45 auf ein Substanz- 50 
trager-Depot 23 der Substanztrager-Zufuhreinrichtung 12 
der Austria von plattchenformigen Substanztragern 5 aus 
dem Gehause 46 der Befullvorrichtung 45 und der Eintritt in 
das Substanztrager-Depot 23 auch dann sicher gewahrleistet 
ist, falls die Substanztrager 5 sich gegenseitig etwas verkan- 55 
ten sollten und ohne die Wirkung dieses elastischen Nieder- 
halters innerhalb der Befullvorrichtung 45 klemmen konn- 
ten. 

Nach dem Abziehen der Befullvorrichtung 45 von der 
Offnung 22 eines auf die obige Weise befullten Substanztra- 60 
ger-Depots 23 der Substanztrager-Zufuhreinrichtung 12 
kehren die Segmente 51a, 51b, 51c, 51d des AbschluBrings 
51 aus der aufgespreizten Stellung unter der Wirkung des 
elastischen Rings 56 in die nicht aufgeweitete Position ge- 
maB Fig. 9 zuriick, so dass die Aushohlung 47 des Gehauses 65 
46 nach unten wieder so weit verschlossen ist, dass in der 
Aushohlung noch vorhandene oder nachgefullte Substanz- 
trager 5 aus dem Gehause 46 nicht herausfallen konnen. 
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Somit laBt sich eine Vielzahl von einzelnen Substanztra- 
ger-Depots 23 auf einfache und schnelle Art und Weise mit 
der Befullvorrichtung 45 befullen. 

Die beschriebene Befullvorrichtung 45 ist einfach und 
kostengiinstig herzustellen. Sie eignet sich nicht nur dazu, 
Substanztrager-Depots 23 in einer Substanztrager-Zufuhr- 
einrichtung 12 der oben beschriebenen Art mit plattchenfor- 
migen Substanztragern 5 zu befullen, sondern kann auch 
zum Befullen von anderen rohrforrnigen Depots oder Maga- 
zinen mit plattchen- oder scheibenformigen Gegenstanden 
verwendet werden, so zum Beispiel zum Befullen von Ta- 
blettenrdhrchen mit einer jeweils vorgegebenen Anzahl von 
plattchen- oder scheibenformigen Tabletten. 

Gemeinsame Abdeckfolie fur mehrere Behandlungsvorrich- 
tungen 



Ist eine Behandlungsvorrichtung mit einer Anzahl von 
mehreren Reaktionskammern 1, beispielsweise in matrixar- 
tiger gegenseitiger Anordnung entsprechend der Reaktions- 
kammereinheit I gemaB Fig. 4, und mit einer gemeinsamen 
Abdeckfolie 4 zum VerschlieBen der einzelnen Reaktions- 
kammern 1 dieser Reaktionskammereinheit I vorgesehen, so 
kann von der Anordnung einer der Anzahl der Reaktions- 
kammern 1 entsprechenden Anzahl von Substanztragern 5 
an der gemeinsamen Abdeckfolie 4 abgesehen werden, falls 
hierfur eine Folie vorgesehen wird, welche in den Teilberei- 
chen, die zur Anbringung von Tropfen der jeweiligen Sub- 
stanzen an der Folie dienen, frei von Klebstoff ist, der zum 
VerschlieBen der Reaktionskammern 1 mittels der gemein- 
samen Folie 4 verwendet wird. 

Insbesondere kann eine Abdeckfolie vorgesehen werden, 
bei welcher diejenige Flache der Folie, auf welcher die trop-' 
fenformigen Materialproben 6 der zu behandelnden Sub- 
stanzen appliziert werden, im wesentlichen nur in den Teil- 
bereichen, die an den Randern 3 der Reaktionskammern 1 
anliegen, mit Klebstoff versehen ist. 

Eine bevorzugte Ausfahrungsform dieser erfindungsge- 
maBen Ausgestaltung einer Abdeckfolie ist in Fig. 12 und 
13 schematisch dargestellt und wird nachfolgend naher be- 
schrieben. 

GemaB Fig 12 ist eine Abdeckfolie 4' vorgesehen, die zur 
Verwendung in der oben beschriebenen Manipulationsvor- 
richtung etwa gleiche auBere Abmessungen aufweist wie die 
im Zusammenhang mit der Manipulationsvorrichtung wei- 
ter oben beschriebene Folie 4. Vorzugsweise besteht die Fo- 
lie 4' oder eine Oberflachenschicht derselben aus einem Ma- 
terial, das in Bezug auf Wechselwirkungen mit den Substan- 
zen, die in den auf die Folie zu applizierenden Tropfen 6 ent- 
halten sind, gleiche oder ahnlich gunstige Eigenschaften 
aufweist wie die in der zuerst beschriebenen Ausfuhrungs- 
form vorgesehenen Substanztrager 5. Diese Folie 4' besteht 
vorzugsweise aus transparentem Kunststoff und weist im 
Vergleich zu der in Verbindung mit plattchenformigen Sub- 
stanztragern 5 vorgesehenen Folie 4 vorzugsweise eine ho- 
here Steifigkeit auf, so dass sie an die mechanische Stabilitat 
von plattchenformigen Substanztragern 5 annahernd heran- 
kommt, andererseits aber doch noch eine zum VerschlieBen 
der Reaktionskammern 1 hinreichende Elastizitat behalt und 
nach Aufbringen auf die Reaktionskammern 1 einer Reakti- 
onskammereinheit I zum nachtraglichen Einfullen von Fal- 
lungslosung in die Reaktionskammern mit der Spitze einer 
Spritze oder Pipette in ahnlicher Weise durchstoBen werden 
kann wie die Folie 4 der zuerst beschriebenen Ausfuhrungs- 
form. 

Die Folie 4' kann auf der Seite, auf der die Tropfen 6 mit 
Substanzproben gemaB Fig. 13 in einer weiter unten noch 
naher beschriebenen Weise appliziert werden, mit einer zu- 
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satzlichen, in den Zeichnungen nicht dargestellten Schicht 
(nicht dargestellt) versehen sein, welche ahnlich wie ein in 
der zuerst beschriebenen Ausfuhrungsform als Substanztra- 
ger 5 verwendetes Glasplattchen nur gering benetzbar ist 
und in den auf der Folie 4' jeweils applizierten Tropfen 6 5 
eine hohe Oberflachenspannung aufrechterhalt, so dass die 
auf die Folie 4' applizierten Tropfen 6 auf der Folie nicht 
auseinanderlaufen oder "verlaufen". 

Insbesondere kann die Folie 4* insgesamt oder eine auf ihr 
angeordnete nicht- benetzende Schicht aus Poiyathylen oder 10 
Silikon bestehen. 

In der Darstellung gemaB Fig. 12 und 13 ist die Folie 4', 
die ggf. mit einer eine hohe Oberflachenspannung in den 
Tropfen 6 aufrechterhaltenden Beschichtung versehen ist, 
an der nach unten weisenden Flache nur partiell mit Kleb- 15 
stoff beschichtet, und zwar in der Weise, dass sich ein Mu- 
ster aus rasterartig verteilten, jeweils ringformigen Kleb- 
stoffschichten 60 ausbildet, wobei der Innendurchmesser ei- 
nes jeden Klebstoffringes 60 etwas kleiner und der AuBen- 
durchmesser etwas groBer ist als der Durchmesser des Ran- 20 
des 3 des GefaBes 2 einer jeweiligen Reaktionskammer 1. 
Die rasterartige Anordnung der Klebstoffringe 60 auf der 
Folie 4' entspricht der rasterartigen Anordnung der Reakti- 
onskammem 1 in der Reaktionskammereinheit I in der 
Weise, dass bei Auflegen der Folie 4' mit der das Muster aus 25 
Klebstoffringen 60 tragenden Flache auf die Rander 3 der 
Reaktionskammern 1 der Reaktionskammereinheit I jeweils 
eine Rundumverklebung der Folie 4' mit den GefaBrandern 
3 der Reaktionskammern 1 der Reaktionskammereinheit I 
erfolgen kann. Dabei b lei ben jedoch die Folienbereiche 61 30 
innerhalb der einzelnen Klebstoffringe 60 frei von Kleb- 
stoff , wie dies in Fig, 1 3 veranschaulicht ist. 

Ferner weist die Folie 4' auf der Seite, auf welcher die 
Klebstoffringe 60 vorgesehen sind, auch an ihren gegen- 
uberliegenden seitlichen Randem jeweils einen Klebstoff- 35 
streifen 62 auf. 

Zum Schutz der Klebstoffringe 60 und der Klebstoff strei- 
fen 62 kann auf der hiermit beschichteten Flache der Folie 4* 
zusatzlich eine abziehbare Schutzfolie 63 vorgesehen sein, 
welche in ihren auBeren Abmessungen dem Format der Fo- 40 
lie 4* entspricht und die Klebstoffringe 60 und Klebstoff- 
streifen 62 gegen unerwunschtes Anhaften an anderen Ge- 
genstanden schiitzt, bevor der weiter unten beschriebene be- 
stimmungsgemaBe Gebrauch der Folie 4' einsetzt. Die 
Schutzfolie 63 ist in Fig. 12 zur besseren Veranschaulichung 45 
in "exploided view" dargestellt, liegt aber tatsachlich direkt 
auf der Abdeckfolie 4 f auf. 

Der Gebrauch der Folie 4' mit der oben beschriebenen 
Manipulations vorrichtung ist folgendermaBen. 

In einem ersten Schritt wird in der anhand von Fig. 2 bis 8 50 
oben beschriebenen Manipulationsvorrichtung der Folien- 
trager 11 aus der Ruheposition P2 in die Position PI ver- 
schwenkt, so dass er der Reaktionskammereinheit I uberla- 
gert sein wiirde, wenn diese in der Position gemaB Fig. 4 an- 
geordnet ware. 55 

In der Position PI wird in einem zweiten Schritt eine ge- 
maB Fig. 1 2 mit Klebstoffringen 60 und Klebstoffstreifen 62 
versehene Folie 4' nach Abziehen der Schutzfolie 63 auf den 
Folientrager 11 aufgelegt, wobei diejenige Seite der Folie 4', 
welche die Klebstoffringe 60 und Klebstoffstreifen 62 tragt, 60 
nach unten weist, also in Richtung zur Reaktionskammer- 
einheit I, wenn diese in der Position PI angeordnet ware. 
Dabei legen sich die seitlichen Klebstoffstreifen 62 der Folie 
4' auf die Folienaufnehmer 13, 16 und bilden mit diesen Fo- 
lienaufnehmem eine losbare Klebeverbindung, so dass die 65 
Folie 4' zwischen diesen Folienaufnehmem 13, 16 aufge- 
spannt ist. 

In einem dritten Schritt wird durch Zuriickschwenken des 



Folientragers 11 in die Position P2 die auf dem Folientrager 
11 aufgespannte Folie 4' mit der die Klebstoffringe 60 tra- 
genden Seite nach oben gewendet, worauf Tropfen 6 mit 
Substanzproben auf die jeweils zentral innerhalb der Kleb- 
stoffringe 60 liegenden Flachenbereiche 61 der Folie 4' app- 
liziert werden. Diese innerhalb der Klebstoffringe 60 liegen- 
den Flachenbereiche 61 sind frei von Klebstoff, so dass die 
Tropfen 6 unmittelbar auf die Folie 4' in diesen Flachenbe- 
reichen 61 gelangen und dort aufgrund von Adhasionskraf- 
ten haften. 

In einem vierten Schritt wird nach Einbringen einer Reak- 
tionskammereinheit I mit mehreren Reaktionskammern 1 in 
die Manipulationsvorrichtung in die Position PI der Folien- 
trager 11 mit der darauf aufgespannten Folie 4* und den dar- 
auf applizierten, Substanzproben enthaltenden Tropfen 6 
aus der Position P2 emeut in die Position PI geschwenkt, so 
dass die Folie 4' die Reaktionskammereinheit I uberlagert. 
Daraufhin wird die Folie 4' durch manuelles Andrucken der 
Klebstoffringe 60 von der Folien-Ruckseite her an die Ran- 
der 3 der jeweils korrespondierend angeordneten Reaktions- 
kammern 1 der Reaktionskammereinheit I mit diesen Ran- 
dem verklebt, wodurch die zugeordneten Reaktionskam- 
mern durch die Folie 4' unter EinschluB der in den jeweili- 
gen Tropfen 6 enthaltenen Substanzproben in den Reakti- 
onskammern 1 jeweils nach auBen hin verschlossen werden. 

In einem letzten Schritt wird die Folie 4' an den Klebstoff- 
streifen 62 von den Folienaufnehmem 13, 16 abgelost oder 
es wird die Folie 4' von den an den Folienaufnehmem 13, 16 
klebenden Randstreifen abgeschnitten, worauf der Folien- 
trager 11 unter Belassung der abgelosten oder abgetrennten 
Folie 4' auf den Reaktionskammern 1 der Reaktionskam- 
mereinheit I in die Position P2 zuriickgeklappt wird und die 
Reaktionskammereinheit I mit den durch die Folie 4' ver- 
schlossenen Reaktionskammern 1 zur Entnahme aus der 
Manipulationsvorrichtung freigegeben wird. Die derart frei- 
gegebene Reaktionskammereinheit I mit der an den Reakti- 
onskammern 1 angeklebten Folie 4' und den an ihr haften- 
den Tropfen 6 von Substanzproben ist in Fig. 13 dargestellt, 
wobei lediglich zur besseren Veranschaulichung ein Ecken- 
bereich der Folie 4* in einer teil weise angehobenen Position 
dargestellt ist. 

Die weitere Behandlung der Reaktionskammern 1 und 
der darin tropfenweise enthaltenen Substanzproben erfolgt 
in gleicher Weise wie bei der zuerst anhand von Fig. 2 bis 8 
beschriebenen Ausfuhrungsform, bei welcher an einer Folie 
4 Substanztrager 5 angeordnet werden. 

Die partielle Beschichtung der Folie 4' mit Klebstoff kann 
anstatt durch Ausbildung von in Abhangigkeit von der geo- 
metrischen Gestalt der Rander 3 runden oder ggf. auch ova- 
len oder polygonalen Klebstoffringen 60 und Klebstoffstrei- 
fen 62 beispielsweise auch in der Weise erfolgen, dass die 
gesamte Flache der Folie 4' mit Klebstoff beschichtet wird 
mit Ausnahme der beispielsweise kreisformigen Flachenbe- 
reiche 61. In diesem Fall entsteht auf der Folie 4' anstelle ei- 
nes aus einer Vielzahl von Klebstoffringen 60 und aus zwei 
randseitigen Klebstoffstreifen 62 bestehenden Musters einer 
Klebstoffbeschichtung ein Lochmuster mit lochahnlichen 
Flachenbereichen 61, die frei von Klebstoff sind, auf einer 
im ubrigen durchgehend mit Klebstoff beschichteten Flache 
der Folie 4'. 

Da das Muster der partiellen Beschichtung der Folie 4' 
mit Klebstoff von der Anordnung und geometrischen Ge- 
stalt der Reaktionskammern 1 der jeweils verwendeten Re- 
aktionskammereinheit I abhangt, werden bei Verwendung 
von Reaktionskamrnereinheiten mit unterschiedlich ange- 
ordneten und/oder im Bereich der Rander 3 unterschiedlich 
gestalteten Reaktionskammern 1 Folien 4' mit entsprechend 
unterschiedlich gestalteten Mustern der partiellen Klebstoff- 
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Patentanspriiche 

1. Als Reaktionskammer ausgebildete Vorrichtung zur 5 
Behandlung einer Substanz, vorzugsweise nach einem 
"Hanging Drop"-Dampfdiffusionsverfahren, umfas- 
send ein GefaB (2) und eine eine Offnung des GefaBes 
abschlieSende Folie (4), an welcher die zu behandelnde 
Substanz angeordnet wird, dadurch gekennzeichnet, 10 
dass zur Aufnahme der Substanz ein Substanztrager (5) 
vorgesehen ist, der an einer in das Innere der Reakti- 
onskammer (1) weisenden Flache der Folie (4) befe- 
stigt ist. 

2. Vorrichtung nach Anspruch 1, dadurch gekenn- 15 
zeichnet, dass die Folie (4) transparent ist. 

3. Vorrichtung nach Anspruch 1 oder 2, dadurch ge- 
kennzeichnet, dass der Substanztrager (5) transparent 
ist. 

4. Vorrichtung nach einem der vorangehenden An- 20 
spriiche, dadurch gekennzeichnet, dass der Substanz- 
trager (5) ein Plattchen ist. 

5. Vorrichtung nach Anspruch 4, dadurch gekenn- 
zeichnet, dass der Substanztrager (5) ein silanisiertes 
Glasplattchen ist. 25 

6. Vorrichtung nach einem der vorangehenden An- 
spriiche, dadurch gekennzeichnet, dass der Substanz- 
trager (5) kleiner ist als die lichte Weite der Ofthung 
des GefaBes (2). 

7. Vorrichtung nach einem der vorangehenden An- 30 
spriiche, dadurch gekennzeichnet, dass der Substanz- 
trager (5) an der Folie (4) mittels eines Klebstoffes be- 
festigt ist, der auf der in das Innere der Reaktionskam- 
mer (1) weisenden Flache der Folie (4) und/oder auf 
dem Substanztrager (5) vorgesehen ist. 35 

8. Vorrichtung nach einem der vorangehenden An- 
spriiche, dadurch gekennzeichnet, dass die Folie (4) an 
einem Rand (3) des GefaBes (2) mittels eines Kleb- 
stoffs befestigbar ist, der auf der in das Innere der Re- 
aktionskammer (1) weisenden Flache der Folie (4) und/ 40 
oder auf dem Rand (3) des GefaBes (2) vorgesehen ist. 

9. Vorrichtung nach Anspruch 8, dadurch gekenn- 
zeichnet, dass die Folie (4) auf der in das Innere der Re- 
aktionskammer (1) weisenden Flache eine durchge- 
hende Klebstoffschicht aufweist, mit welcher der Sub- 45 
stanztrager (5) an der Folie (4) befestigbar und die Fo- 
lie (4) am Rand (3) des GefaBes (2) der Reaktionskam- 
mer (1) befestigbar ist. 

10. Verfahren zum Anordnen einer Substanz in einem 
GefaB (2) einer als Reaktionskammer (1) ausgebildeten 50 
Vorrichtung zur Behandlung der Substanz, vorzugs- 
weise nach einem "Hanging Drop"-Dampfdiffusions- 
verfahren, wobei eine Offnung des GefaBes (2) mit ei- 
ner Folie (4) verschlossen wird, an welcher die zu be- 
handelnde Substanz angeordnet wird, dadurch gekenn- 55 
zeichnet, dass, an einer in das Innere der Reaktions- 
kammer (1) weisenden Flache der Folie (4) ein Sub- 
stanztrager (5) angeordnet und die zu behandelnde 
Substanz auf den Substanztrager (5) appliziert wird. 

11. Verfahren nach Anspruch 10, dadurch gekenn- 60 
zeichnet, dass eine Folie (4) zum gemeinsamen Ver- 
schlieBen von mehreren nebeneinander angeordneten 
Reaktionskammern (1) verwendet wird und auf ihr 
mehrere Substanztrager (5) angeordnet werden. 

12. Vorrichtung zum Zufuhren einer eine Substanz tra- 65 
genden Folie (4) an eine Offnung eines GefaBes (2) von 
mindestens einer zur Behandlung der Substanz be- 
stimmten Reaktionskammer (1), mit einem Folientra- 



ger (11) mit Folienaufnehmern (13, 16) zum Aufneh- 
men der Folie (4), gekennzeichnet durch 

- eine Substanztrager-Zufuhreinrichtung (12) mit 
mindestens einem Substanztrager-Depot (23), das 
zur Aufnahme von mindestens einem Substanz- 
trager (5) bestimmt ist, und 

- eine VersteUeinrichtung (25a, 25b, 26a, 26b, 
27, 28) zum Verstellen der Substanztrager-Zu- 
fuhreinrichtung (12) relativ zum Folientrager (11) 
in eine tJberlagerungsposition (PI), in welcher die 
Substanztrager-Zufuhreinrichtung (12) und der 
Folientrager (11) derart ubereinander angeordnet 
sind, dass die vom Folientrager (11) aufgenom- 
mene Folie (4) liber dem mindestens einen im 
Substanztrager-Depot (23) enthaltenen Substanz- 
trager (5) angeordnet ist. 

13. Vorrichtung nach Anspruch 12, dadurch gekenn- 
zeichnet, dass die Substanztrager-Zufuhreinrichtung 
(12) durch die VersteUeinrichtung (25a, 25b, 26a, 26b, 

' 37, 38) zwischen einer Ruheposition (P3) und der 
Uberlagerungsposition (PI) verstellbar ist. 

14. Vorrichtung nach Anspruch 12 oder 13, dadurch 
gekennzeichnet, dass bei Einnahme der Uberlage- 
rungsposition (PI) durch die Substanztrager-Zufuhr- 
einrichtung (12) ein im mindestens einen Substanztra- 
ger-Depot (23) enthaltener Substanztrager (5) mit der 
vom Folientrager (11) aufgenommenen Folie (4) ver- 
bindbarist. 

15. Vorrichtung nach Anspruch 14, dadurch gekenn- 
zeichnet, dass zum Verbinden des Substanztragers (5) 
mit der vom Folientrager (11) aufgenommenen Folie 
(4) die Folie (4) und/oder der Substanztrager (5) eine 
Klebstoffschicht aufweist. 

16. Vorrichtung nach Anspruch 15, dadurch gekenn- 
zeichnet, dass zum Verbinden des Substanztragers (5) 
mit der vom Folientrager (11) aufgenommenen Folie 
(4) die auf der Folie (4) zum Ansetzen an Offnung des 
GefaBes (2) der mindestens einen Reaktionskammer 
(1) vorgesehene Klebstoffschicht verwendbar ist. 

17. Vorrichtung nach Anspruch 15 oder 16, dadurch 
gekennzeichnet, dass der Substanztrager (5) im Sub- 
stanztrager-Depot (23) in einem Abstand (d) unterhalb 
einer oberen Kante eines Randes (22) einer Offnung 
(21) der Substanztrager-Zufuhreinrichtung (12) ange- 
ordnet ist und die Folie (5) durch Eindriicken in die 
Offnung (21) mit dem Substanztrager (5) verbindbar 
ist. 

18. Vorrichtung nach einem der Anspriiche 12 bis 17, 
gekennzeichnet durch eine Wendeeinrichtung (13) zum 
Wenden des Folientragers (11) zwischen einer Appli- 
zierposition (P2), in welcher eine Flache der vom Fo- 
hentrager aufgenommenen Folie nach oben weist, und 
der Uberlagerungsposition (PI), in welcher diese Fla- 
che der Folie nach unten weist und uber einem in min- 
destens einem Substanztrager-Depot (23) der Sub- 
stanztrager-Zufuhreinrichtung (12) enthaltenen Sub- 
stanztrager (5) positionierbar ist, wenn die Substanztra- 
ger-Zufuhreinrichtung (12) die Uberlagerungsposition 
(PI) einnimmt. 

19. Vorrichtung nach Anspruch 18, dadurch gekenn- 
zeichnet, dass die vom Folientrager (11) aufgenom- 
mene Folie (4) mit mindestens einem an der Folie an- 
geordneten Substanztrager (5) aus der Uberlagerungs- 
position (PI) mittels der Wendeeinrichtung (13) in die 
Applizierposition (P2) uberfuhrbar ist. 

20. Vorrichtung nach Anspruch 19, dadurch gekenn- 
zeichnet, dass nach Entfernen der Substanztrager-Zu- 
fuhreinrichtung (12) aus der Uberlagerungsposition 
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(PI) mindestens eine Reaktionskammer (1) in der 
Uberlagerungsposition positionierbar ist und die vom 
Folientrager (11) aufgenommene Folie (4) mit dem 
daran angeordneten Substanztrager (5) und der darauf 
applizierten Substanz durch Uberfuhren des Folientra- 5 
gers mittels der Wendeeinrichtung (13) aus der Appli- 
zierposiuon (P2) in die Uberlagerungsposition (PI) an 
die Offnung des GefaBes (2) der mindestens einen Re- 
aktionskammer (1) heranfuhrbar ist. 

21. Vorrichtung nach einem der Anspriiche 12 bis 20, 10 
dadurch gekennzeichnet, dass das mindestens eine 
Substanztrager-Depot (23) zur Aufnahme eines Stapels 
von plattchenformigen Substanztragern (5) eingerich- 

tet und durch eine Nachfuhreinrichtung (24) hohenver- 
stellbar ist. ts 

22. Vorrichtung nach Anspruch 21, dadurch gekenn- 
zeichnet, dass die Substanztrager-Zufuhreinrichtung 
(12) mehrere Substanztrager-Depots (23) aufweist, die 
auf einer gemeinsamen, durch die Nachruhreinrichtung 
(24) hohenverstellbaren Hubplatte (29) angeordnet 20 
sind. 

23. Verfahren zura Zufuhren einer eine Substanz tra- 
genden Folie (4) an eine Offnung eines GefaBes (2) von 
mindestens einer zur Behandlung einer Substanz be- 
stimmten Reaktionskammer (1), vorzugsweise zur Be- 25 
handlung nach einem "Hanging Drop'-Dampfdiffusi- 
ons verfahren, mit folgenden Schritten: 

- Aufbringen einer Folie (4) auf einen Folientra- 
ger (11) mit Folienaufnehmern (13, 16), 

- Verstellen einer Substanztrager-Zufiihreinrich- 30 
tung (12) mit mindestens einem Substanztrager- 
Depot (23), das mindestens einen Substanztrager 
(5) en t halt, relativ zum Folientrager (11) in eine 
Uberlagerungsposition (PI), in der die Substanz- 
trager-Zufuhreinrichtung (12) und der Folientra- 35 
ger (11) so ubereinander angeordnet sind, dass die 
vom Folientrager (11) aufgenommene Folie (4) 
uber einem Substanztrager (5) des mindestens ei- 
nen Substanztrager-Depots (23) angeordnet ist, 

- Aufnehmen jeweils eines Substanztragers (5) 40 
aus dem mindestens einen Substanztrager-Depot 
(23) der Substanztrager-Zufuhreinrichtung (12) 
mittels der Folie (4), 

- Applizieren der zu behandelnden Substanz auf 
den zumindest einen Substanztrager (5) auf der 45 
Folie (4); 

- Verstellen der Substanztrager-Zufuhreinrich- 
tung (12) relativ zum Folientrager (11) aus der 
Uberlagerungsposition (PI) in eine Ruheposition 
(P3);und 50 

- Zustellen .von mindestens einer Reaktionskam- 
mer (1) mit jeweils einem eine Offnung aufwei- 
senden GefaB (2) relativ zum Folientrager (11) in 
die Uberlagerungsposition (PI) derart, dass der 
mindestens eine Substanztrager (5) auf der Folie 55 
(4) jeweils uber der Offnung des GefaBes der min- 
destens einen Reaktionskammer (1) angeordnet 
ist, und 

- VerschlieBen der mindestens einen Reaktions- 
kammer (1) mittels der Folie (4). 60 

24. Verfahren nach Anspruch 23, dadurch gekenn- 
zeichnet, dass vor dem Verstellen der Substanztrager- 
Zufuhreinrichtung (12) relativ zum Folientrager (11) in 
die Uberlagerungsposition (PI) das mindestens eine 
Substanztrager-Depot (23) der Substanztrager- Zufuhr- 65 
einrichtung (12) jeweils mit mindestens einem Sub- 
stanztrager (5) befullt wird. 

25. Verfahren nach Anspruch 23 oder 24, dadurch ge- 
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kennzeichnet, dass der Folientrager (11) vor dem App- 
lizieren der zu behandelnden Substanz in eine Appli- 
zierposition (P2) versetzt wird, in der eine Flache der 
Folie (4), an der der mindestens eine Substanztrager (5) 
angeordnet ist, nach oben weist, und nach dem Appli- 
zieren der zu behandelnden Substanz auf den minde- 
stens einen an der Folie (4) angeordneten Substanztra- 
ger (5) wieder in die Uberlagerungsposition (PI) ver- 
stellt wird. 

26. Verfahren nach einem der Anspriiche 23 bis 25, 
dadurch gekennzeichnet, dass jeweils ein Substanztra- 
ger (5) des mindestens einen Substanztrager-Depots 
(23) der Substanztrager-Zufuhreinrichtung (12) in eine 
vorbestimmte Entnahmeposition relativ zu einer obe- 
ren Kante eines Randes (22) einer Substanztrager (5) 
aufnehmenden Offnung (21) des Substanztrager-De- 
pots (23) eingestellt wird. 

27. Verfahren nach Anspruch 26, dadurch gekenn- 
zeichnet, dass das mindestens eine Substanztrager-De- 
pot (23) der Substanztrager-Zufuhreinrichtung (12) so 
eingestellt wird, dass ein darin enthaltender Substanz- 
trager in seiner Entnahmeposition in einem Abstand (d) 
unter der oberen Kante eines Randes (22) der Offnung 
(21) des Substanztrager-Depots (23) liegt. 

28. Verfahren nach Anspruch 27, dadurch gekenn- 
zeichnet, dass zur Aufnahme eines Substanztragers (5) 
aus dem mindestens einen Substanztrager-Depot (23) 
der Substanztrager- Zufuhreinrichtung (12) mittels der 
Folie (4) die Folie uber dem Substanztrager-Depot (23) 
zum Substanztrager (5) hin eingedriickt wird. 

29. Verfahren nach einem der Anspriiche 26 bis 28, 
dadurch gekennzeichnet, dass nach einer Entnahme ei- 
nes Substanztragers (5) aus dem mindestens einen Sub- 
stanztrager-Depot (23) das Substanztrager-Depot nach- 
gestellt wird, so dass ein weiterer darin befindlicher 
Substanztrager (5) in die Entnahmeposition gelangt. 

30. Vorrichtung (45) zum Befullen eines Depots mit 
plattchenformigen Gegenstanden, insbesondere zum 
Befullen eines Substanztrager-Depots (23) mit platt- 
chenformigen Substanztragern (5) bei einer Vorrich- 
tung nach einem der Anspriiche 11 bis 21, wobei das 
Depot an der zur Entnahme von plattchenformigen Ge- 
genstanden dienenden Offnung (21) einen vorzugs- 
weise konischen Rand (22) aufweist, umfassend 

- ein rohrfbrmiges Gehause (46) mit einem zylin- 
drischen Durchloch (47) einer lichten Weite (h), 
die im wesentlichen einem Durchmesser der platt- 
chenformigen Gegenstande entspricht; und 

- einen an einem Ende des Gehauses (46) ange- 
ordneten und mit dem Durchloch fluchtenden, ela- 
stisch aufweitbaren Abschlussring (51) mit einer 
Offnung, deren Durchmesser (e) im nicht-aufge- 
weiteten Zustand des Abschlussringes kleiner als 
der Durchmesser der plattchenformigen Gegen- 
stande ist; 

- wobei der Abschlussring (51) bei Ansetzen des 
Gehauses (46) an die Offnung (21) des Depots 
durch den Rand (22) dieser Offnung so weit auf- 
weitbar ist, dass ein im Depot enthaltener platt- 
chenformiger Gegenstand durch die Offnung des 
aufgeweiteten Abschlussrings (51) hindurch in 
das Depot uberfuhrbar ist. 

31. Vorrichtung nach Anspruch 30, dadurch gekenn- 
zeichnet, dass der Abschlussring (51) aus mehreren 
Segmenten (51a, 51b, 51c, 51d) besteht, die mittels ei- 
nes umlaufenden elastischen Ringes (56) elastisch zu- 
sammengehalten werden. 

32. Vorrichtung nach Anspruch 30 oder 31, dadurch 
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gekennzeichnet, dass ein Innenrand der Offnung des 
Abschlussringes (51) einseitig oder beidseitig eine Ab- 
schragung (52) aufweist. 

33. Vorrichtung nach einem der Anspruche 30 bis 32, 
dadurch gekennzeichnet, dass das Gehause (46) an 
dem den Abschlussring (51) enthaltenden Ende eine 
Aufnahme (54) zum Ansetzen einer Halterung (53) fur 
den Abschlussring (51) ink einer Offnung (55) auf- 
weist. 

34. Vorrichtung mit mehreren Reaktionskammern zur 
Behandlung von Substanzen, vorzugsweise nach einem 
"Hanging Drop"-Dampfdiffusionsverfahren, wobei die 
Reaktionskammern (1) jeweils ein GefaB (2) aufwei- 
sen, und mit einer gemeinsamen, die Offnungen der 
GefaBe der mehreren Reaktionskammern abschlieBen- 
den Folie (4; 4'), wobei Teilbereiche (61) der Folie, 
welche die Offnungen der GefaBe abschlieBen, zur Be- 
festigung der zu behandelnden Substanzen dienen und 
diese Teilbereiche an deren Randern mit den die Off- 
nungen der GefaBe bildenden Randern (3) der jeweili- 
gen Reaktionskammern mittels eines Klebstoffs ver- 
klebbar sind, dadurch gekennzeichnet, dass die Folie 
(4; 4') in den zur Anordnung der zu behandelnden Sub- 
stanzen dienenden Teilbereichen (61) jeweils frei von 
Klebstoff ist. 

35. Folie zum AbschlieBen des GefaBes von minde- 
stens einer Reaktionskammer einer Vorrichtung nach 
Anspruch 1 oder 34, dadurch gekennzeichnet, dass die 
Folie (4; 4') an einer die mindestens eine Reaktions- 
kammer (1) an deren Rand (3) abschlieBenden Flache 
eine Klebstoff schicht in einem der GroBe und Anord- 
nung der mindestens einen Reaktionskammer entspre- 
chenden Muster aufweist, wobei Teilbereiche (61) die- 
ser Flache frei von Klebstoff sind. 

36. Folie nach Anspruch 35, dadurch gekennzeichnet, 
dass die Folie (4') ein zum gemeinsamen AbschlieBen 
mehrerer Reaktionskammern (1) dienendes Format 
aufweist und die auf der Folie angeordnete Klebstoff- 
schicht ein Muster aus mehreren Klebstoffringen (60) 
darstellt, die unter Bildung von einer oder mehreren 
Zeilen oder unter Bildung eines Rasters nebeneinander 
angeordnet sind. 

37. Folie nach Anspruch 35, dadurch gekennzeichnet, 
dass die Folie (4*) ein zum gemeinsamen AbschlieBen 
mehrerer Reaktionskammern dienendes Format auf- 
weist und die auf der Folie angeordnete Klebstoff- 
schicht ein Lochmuster mit ein- oder zweidimensiona- 
ler Lochanordnung bildet, in dem die Folie frei von 
Klebstoff ist. 

38. Folie nach einem der Anspruche 35 bis 37, da- 
durch gekennzeichnet, dass die Folie (4') auBerhalb des 
Musters (60) der partiellen Beschichtung mit Klebstoff 
randseitige Klebstoffstreifen (62) zum Befestigen der 
Folie auf einem Folientrager (11) bildet. 

39. Folie nach einem der Anspruche 35 bis 38, da- 
durch gekennzeichnet, dass die Folie (4; 4') eine hohe 
Steifigkeit aufweist. 

40. Folie nach einem der Anspruche 35 bis 39, da- 
durch gekennzeichnet, dass die Folie (4') mit einer 
Schicht versehen ist, welche in Tropfen (6) von zu be- 
handelnden Substanzen, die auf klebstofffreie Teilbe- 
reiche (61) der Folie appliziert sind, eine ein Verlaufen 
der Tropfen verhindernde Oberflachenspannung auf- 
rechterhalt. 

41. Folie nach einem der Anspruche 35 bis 40, da- 
durch gekennzeichnet, dass auf der die partielle Kleb- 
stoffbeschichtung aufweisenden Flache der Folie (4') 
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eine abziehbare Schutzfolie (63) angeordnet ist. 
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